AKTUALNA TEMA - PREGLEDNI CLANAK

Recesija i veterinarstvo

M. Tadié, Vera Tadié, D. Cvitkovié, Marina Pavlak i Vlasta Anié

Uvod

,Crni cetvrtak” u listopadu 1929.
postao je paradigma svjetske eko-
nomske krize. Podsjecanje na taj da-
tum izaziva zebnju i pitanje moze li se
takva gospodarska kriza ponoviti i je
li 5sadasnja” kriza slicna toj? Istodob-
no se namece pitanje Sto je uzrokom
sadasnjih dubokih poremecaja u sv-
jetskom gospodarstvu i koje i kolike ¢e
biti posljedice te konacno koliko dugo
¢e potrajati kriza? Poznato je koliko je
dugo trajala i koje su bile posljedice Ve-
like ekonomske krize (Velike depresi-
je). Uzrok (ci) te krize manje su poznati.

Sto je gospodarska (ekonomska) kri-
za? Nema suglasja medu ekonomistima
ni medu gospodarstvenicima o definici-
ji gospodarske krize, a kamoli o njezin-
im uzrocima. PreteZito je stajaliSte da
se o gospodarskoj krizi moze govoriti
u razdoblju negativnog gospodarskog
razvoja. Iz dostupne literature moguce
je razabrati da gospodarska kriza moze
imati tri faze ili tri nac¢ina na koja se
olituje: faza stagnacije, faza recesije i

faza depresije. Stagnacijom se naziva
razdoblje tijekom kojega BDP (bruto
domadi proizvod) ostaje isti, nepromi-
jenjen. Recesija je razdoblje tijekom
kojega dolazi do smanjivanja BDP ti-
jekom dva uzastopna kvartala. Depre-
sija nastupa ako to smanjivanje pot-
raje duze od dva kvartala (Wikipedija,
2009.). Dali¢ (2009.) navodi razlike
izmedu; stagnacije, recesije, depresije
i ekonomske krize. Stagnaciju opisuje
kao kratkoroénu oscilaciju ekonomske
aktivnosti tijekom koje gospodarstvo
biljezi pozitivne stope rasta koje su
niZe nego u prijasnjem razdoblju. Rece-
sija pak oznacava pad ekonomske ak-
tivnosti (pad industrijske proizvodnje,
zaposlenosti, realnih dohodaka i trgov-
ine) koji traje viSe mjeseci. Nasuprot
tome depresija ili teSka recesija traje
dugo i ukljucuje pad domaceg bruto
proizvoda veci od 10 posto. Ekonom-
ska i/ili financijska kriza oznacava slom
gospodarstva kada drzava ne moze
financirati svoje obveze kao Sto su:
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servisiranje duga, financiranje javnih
potreba i dr. U Ekonomskom leksikonu
(1995.) implicitno se navodi da su eko-
nomska kriza i recesija samo faze u po-
slovnom (gospodarskom) ciklusu koji
se sastoji od ekspanzije i kontrakcije
razli¢itih ekonomskih procesa koji vari-
raju u trajanju i intenzivnosti. Za eko-
nomsku se krizu navodi da predstavlja
vedi gospodarstveni poremecaj koji se u
pretkapitalistickim drustvima oditovao
kao kriza nedovoljne proizvodnje
zbog ratova, epidemija ili elementa-
rnih nepogoda, a u kapitalistickom
gospodarstvu ocituje se kao kriza hip-
erprodukcije. Za recesiju se navodi da
je ona svako lagano opadanje realnog
drustvenog bruto proizvoda tijekom
dva ili viSe uzastopnih kvartala. Slicne
definicije o ekonomskoj krizi nalazimo
i u Ekonomskom leksikonu (1975.).
Navodi se da su ratovi, epidemije i ele-
mentarne katastrofe bile ¢esto uzrokom
slabijih ili jacih gospodarstvenih kriza.
U pretkapitalistickom drustvu kriza se
javlja kao kriza nedovoljne proizvod-
nje, a u kapitalistickom drustvu kao
kriza hiperprodukcije te da je povijest
ekonomskih kriza vrlo duga. Krize
razliéne intenzivnosti ocitovale su se:
1763., 1793., 1810., 1815., 1825., 1836.,
1847., 1857., 1866., 1873., 1882., 1890.,
1900., 1907., 1920.-1921., 1929.-1933. i
1937. godine. Stojanov (2009.) navodi
da je ekonomska kriza samo jedna od
faza privrednog ciklusa kojega tvore
ove faze; depresija, oporavak, ekspan-
zija, prosperitet, kriza i recesija. On
dodaje da je ekonomska kriza najmanje
definirana tema u ekonomskoj teoriji
oko koje postoji najmanji stupanj sug-
lasnosti teoreticara te navodi da jedna

skupina ekonomista identificira su-
vremenu krizu kao krizu nedovoljne
potrosnje, dok druga skupina ekono-
mista drzi da je ona samo posljedica
prekomjerne potrosnje u prijasnjem
razdoblju (osobne i investicijske).

Pretezito je miSljenje da je suvre-
mena gospodarska kriza pocela krizom
hipotekarnih kredita u SAD koja je
prerasla u financijsku krizu, a zatim u
globalnu ekonomsku krizu te zahva-
tila i Hrvatsku pri kraju 2008. godine.
Gospodarska kriza u Hrvatskoj ima
odlike strukturne krize; visok inozem-
ni dug, rastudi deficit tekuceg racuna
platne bilance, proracunski deficit, vi-
soka zaduzenost stanovnistva i visoka
uvozna ovisnost (Hrvatska gospodar-
ska komora, 2009.). Stoga je cilj ovog
istrazivanja bio analizirati djelotvor-
nost poslovanja veterinarskih orga-
nizacija uoci recesije te ispitati stavove
Celnika veterinarskih organizacija o
recesiji u veterinarstvu.

Izvori podataka i metode
rada

Podatke o djelotvornosti poslovanja
veterinarskih organizacija od 2003. do
2007. godine prikupili smo iz datoteke
PoslovneHrvatske.hr (2009.) i to za 56
veterinarskih stanica te 68 veterinar-
skih ambulanata. Statistickoj i eko-
nometrijskoj analizi podvrgli smo ove
promjenljivice:

Var, - Broj zaposlenih
Var, - Prosjecna neto placa (€)
Var, - Ukupni prihodi (1000 €)
Var, - Prodaja (1000 €)
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Var, - Dobit, bruto (1000 €)

Var, - Dobit, neto (1000 €)

Var, - Novostvorena vrijednost (1000 €)
Var, - Potrazivanja od kupaca (1000 €)
Var, - Obveze prema dobavlja¢ima
(1000 €)

Var, - Prosje¢na naplata (dana)

Var, - Prosjecno placanje (dana)

Var , - Ukupna imovina (1000 €)

Var, - Dugotrajna imovina (1000 €)
Var,, - Kratkotrajna imovina (1000 €)
Var - Nekretnine (1000 €)

Var,, - Udjeli i dionice (1000 €)

Var,, - Dugoroc¢ne obveze (1000 €)

Var , - Kratkorocne obveze (1000 €)
Var,, - Temeljni kapital (1000 €).

Podatke o djelotvornosti poslovanja
veterinarskih organizacija tijekom 2008.
godine (34 organizacije) prikupili smo
iz baze podataka Financijske agencije-
FINA (2009.). Za poredbenu analizu
sluzili smo se podatcima tiskanim u iz-
danjima Drzavnog zavoda za statistiku
Republike Hrvatske (1992.-2008.).

Prikupljene podatke, odjelito za
veterinarske stanice i veterinarske am-
bulante te zajedno za sve veterinarske
organizacije, obradili smo pripadnim
statistickim  postupcima uporabom
racunalnog programa STATISTIKA 8.
Dijelotvornost poslovanja veterinarskih
organizacija istrazivali smo uobicajenim
ekonometrijskim postupcima.

Stavove celnika veterinarskih or-
ganizacija (veterinarskih stanica i vet-
erinarskih ambulanata) istrazivali smo
putem upitnice koju je tvorilo 19 pita-
nja. Upitnicu smo poslali elektronskom
postom (internetska upitnica) na e-mail
adrese 150 veterinarskih organizacija.
Kao nepoznate e-mail adrese vratile su

se upitnice upudene u 14 veterinarskih
organizacija. Ispunjene upitnice dobili
smo od 49 organizacija ili od njih 36,0%.
Medu 49 upitnica 5 ih je bilo tijekom
istrazivanja neuporabljivo.

Rezultati

Uodi recesije

U Hrvatskoj je godine 2007. bilo reg-
istrirano 231 veterinarska organizacija.
Sve su one bile u privatnom vlasnistvu,
a djelatnost im je bila 852 (NKD 2002.),
odnosno 75.00 (NKD 2007.). Pretezito
su registrirane kao d.o.o. (n=140), man-
ji broj kao d.d. (n=13) te 78 kao obrti
(s.p.0.). Pretezito su to, prema broju
zaposlenih, vrijednosti imovine i ostva-
renim prihodima male ili pak vrlo male
organizacije.

Osnovne rezultate istrazivanja
djelotvornosti poslovanja tih orga-
nizacija donosimo u tablicama 1 do 7 i
grafikonima 1 do 2.

Temeljem podataka u tablici 1. raz-
vidno je da je osnovni skup veterinar-
skih organizacija Cije smo podatke o
poslovanju analizirali vrlo nehomogen.
Medusobno su se znatno razlikovale po
svim pokazateljima djelotvornosti po-
slovanja. Najmanja razlika medu njima
bila je prema razini prosjecne mjesecne
place po zaposlenom. Razvidno je i da
su veterinarske organizacije, prema
broju zaposlenih, male organizaci-
je. Ve¢ina ih zaposljava manje od 10
radnika, a svega njih jedna cetvrtina
zaposljava vise od dvadeset radnika.
Veterinarske stanice zapoSljavaju u
prosjeku znatno vise (p =0,000) radnika
nego veterinarske ambulante. Razdioba
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broja veterinarskih stanica prema broju
zaposlenih znatno je asimetri¢nija od
razdiobe broja veterinarskih ambula-
nata prema istom pokazatelju (grafikon
1). Prije smo naznacili da je skup vet-
erinarskih organizacija (n= 124) najho-
mogeniji prema razini ostvarene
prosjecne mjesecne place zaposlenih
(V=33,6%). Homogeniji je pak bio skup
veterinarskih stanica (V=24%) nego
veterinarskih ambulanata (V=37,0%).
Osobito je to razvidno na grafikonu 2.
Prosjecna mjesecna placa tijekom 2007.
godine bila je znatno (p=0,044) veca u
veterinarskim stanicama nego u veteri-
narskim ambulantama.

Svi ostali pokazatelji djelotvornosti
poslovanja veterinarskih organizaci-
ja (tablice 1, 2 i 3) u prisnoj su svezi s
veli¢cinom veterinarske organizacije
(broj zaposlenih). Stoga su i razdiobe
broja veterinarskih organizacija prema
svim promjenljivicama (Var, - Var ) u
pravilu vrlo asimetricne i Siljaste.

Zanimljivo je naznaciti da je skup
veterinarskih stanica (n=56) znatno
homogeniji po svim izmjeriteljima
uspjeSnosti  poslovanja (V,=24% do
V,,=191%) nego skup veterinarskih am-
bulanata (V,=37% do V =470%).

Ako kao funkciji cilja poslovanja vet-
erinarskih organizacija odredimo neto
dobit (Sto je racionalan izbor) onda je
razvidno da je njezina razina najovis-
nija o ostvarenoj novostvorenoj vrijed-
nosti (r=0,78; p<0,05) te o ostvarenom
ukupnom prihodu (r=0,76; p<0,05).
Navodimo i ove razlike izmedu sus-
tava i djelotvornosti poslovanja veteri-
narskih stanica i veterinarskih ambu-
lanata tijekom 2007. godine (tablica 3).
Novostvorena vrijednost tvorila je go-
tovo 50% ukupnog prihoda veterinar-
skih stanica i manje od tre¢ine ukupnog

prihoda veterinarskih ambulanata. Vet-
erinarske su stanice imale znatno veca
(77,7%) potrazivanja od kupaca od ob-
veza prema dobavljac¢ima. Veterinarske
su ambulante imale 19% vece obveze
prema dobavlja¢ima nego potrazivanja
od kupaca. Obje skupine organizacija
u prosjeku su brze napladivale svoja
potrazivanja nego Sto su placala dugo-
vanja. Razlika izmedu ta dva razdoblja
bila je 14 dana u slucaju veterinarskih
stanica i 32 dana u slucaju veterinar-
skih ambulanata. Razlika izmedu te
dvije skupine organizacija ocituje se i
strukturom njihove imovine. Dugotra-
jna imovina tvori 57% ukupne imovine
veterinarskih stanica, a kratkotrajna
imovina tvori 59% ukupne imovine
veterinarskih ambulanata.

Kratkoroc¢ne obveze tvore glavninu
ukupnih obveza veterinarskih stani-
ca (71%) i veterinarskih ambulanata
(80,0%).  Izmijeritelji ~ djelotvornosti
poslovanja veterinarskih organizaci-
ja obra¢unani po zaposlenom upo-
zoravaju na razliénu razinu produk-
tivnosti rada. Ostvareni prihod po
zaposlenom 55,2% bio je vedi u vet-
erinarskim ambulantama nego u vet-
erinarskim stanicama, novostvorena
vrijednost nije se znatno razlikovala
(p>0,05), a neto dobit je bila 3% veca u
veterinarskim stanicama (tablica 4).

Izmjeritelji rentabilnosti, likvid-
nosti i zaduzenosti (tablica 6) svjedoce
opcenito o rentabilnom poslovanju
veterinarskih organizacija te o nji-
hovoj zadovoljavajucoj likvidnosti i
zaduzenosti. Ti su izmjeritelji povoljniji
za veterinarske stanice nego za veteri-
narske ambulante.

Dinamicka analiza poslovanja veter-
inarskih organizacija od 2003. do 2007.
(tablice 517) svjedoci o relativno posto-
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Tablica 1. Osnovni pokazivaci poslovanja veterinarskih organizacija (n=124) tijekom 2007. godine

[ Wean | win. | Max. | Stadev. | Coetuar | Skewnsss | Kurtosis
0] 88 16 4,2

Vari 15 106,9 2,0

Var2 696 101 1580 233 33,6 0,4 1.1
Var3 661 0 8400 1024 154,9 4,5 27,9
Vars 627 0 7900 968 154,3 4,5 27,4
Varb ) -185 557 85 2541 3,8 18,2
Varé 27 -185 444 71 260,7 3,4 15,9
Var7 300 0 2800 390 130,2 3,2 14,6
Var8 106 0 699 136 128,8 2,1 4,3
Var9 74 0 1300 141 191,9 5,8 46,6
Var10 66 4 365 56 85,1 2,7 11,7
Var11 91 0 365 73 80,3 0,9 0,4
Var12 487 7 3900 668 137.2 2,7 8,7
Var13 253 0 2800 442 175,2 3,4 13,5
Varl4 231 2 3700 388 167,5 6,2 52,3
Var1b 160 0 1500 254 159,2 2,8 9,0
Varlé 24 0 1700 162 686,9 9,4 95,2
Var17 55 0 1000 127 232,1 4,4 25,8
Var18 158 0 3000 307 194,4 6,8 60,0
Var19 124 0 1200 193 155,6 e 13,2

janom, ali usporavajucem razvitku vet-
erinarskih organizacija. Istodobno ona
upozorava na pogorsanje opcih eko-
nomskih uvjeta; ubrzano povecavanje
obveza prema dobavlja¢ima, prod-
uljivanje rokova plac¢anja obveza te po-
rast kratkoroénih obveza. Osobito se to
odnosi na veterinarske ambulante.
Pokazatelji rentabilnosti, likvidnos-
ti, zaduZzenosti i obrta ukupne imovine
ukazuju na relativno stabilno poslovan-
je veterinarskih organizacija. Prije smo
naznacili da smo za 2008. prikupili
odredene pokazatelje poslovanja za
samo 34 veterinarske organizacije. Taj
je uzorak bio vrlo nehomogen po svim
ekonomskim pokazateljima (V=233 do
257%). Te su organizacije poslovale go-
tovo jednako ekonomicno i rentabilno

2008. kao i 2007. godine. Njih 88% po-
slovale su godine 2008. ekonomicno ili
na granici ekonomicnosti, a 12% po-
slovalo ih je neekonomicno.
Podrobnijom analizom dostupnih
podataka o poslovanju veterinarskih
organizacija ,uoci” recesije razvidni
su znakovi nastupajuce financijske
krize i recesije. Ubrzano povecavanje
potrazivanja od kupaca i obveza pre-
ma dobavlja¢ima te razdoblja naplate
potrazivanja i placanja obveza ocevidni
su znakovi financijske krize (financijske
nediscipline) i smanjivanja likvidnosti
veterinarskih  organizacija, osobito
veterinarskih ambulanata. Jednako se
moze zakljuditi temeljem podataka o
dugorocnim i narocito kratkorocnim
obvezama veterinarskih organizacija.
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Tablica 2. Meduovisnost pojedinih izmjeritelja djelotvornosti poslovanja veterinarskih organizacija tijekom 2007. godine
(Korelacijska matrica)

Correlations (Spreadsheet20)
Marked correlations are significant at p<0,5000
N=122 (Casewise deletion of missing data)

Variable | Varl | Var2 | Var3 | Var4 | Var5 | Varé | Var7 | Var8 | Var9 | Var10 | Var11 [ Var12 | Var13 | Varl4 | Var15 | Varlé | Var17 | Var18 | Var19
Varl 1,00 025 0,68| 0,69 055 054] 086 082 041 0,20 -0,11 0,64 053] 051 0,63| 015 025 037 0,58
Var2 0,25 1,00 037 038] 034 032 042 035 016 0,08| -0,36| 0,27 0,09 035 0,14 0,06 -0,02( 0,22 0,08
Var3 0,68/ 037 1,00{ 1,00[ 076 074 078| 074 080| 0,05 -0,17| 0,77] 036 0,93| 042 0,08 0,15 0,82 0,42
Vard 0,691 038 1,00{ 1,00[ 076 074 0,78 073 079 0,05 -0,17| 0,77] 0,35 0,92 041 0,09 0,14 081 0,40
Varb 0,55 034 0,761 0,76 1,00 1,00[ 0,78] 053] 044 0,10| -0,19| 0,53| 0,25 0,63| 036 -0,01| -0,01| 0,52 031
Varé 0,54 032| 074 0,74 ~1,00{ 1,00{ 076 052 044 0,10| -0,18] 0,552| 0,25/ 0,63| 035 -0,01| -0,02| 0,52 032
Var7 0,86 042 0,78 0,78 0,78 0,76 1,00{ 0,75 039 0,17| -0,23| 0,63| 0,43| 0,59 0,56 0,04 0,11 041 0,48
Var8 0,82 035 0,74 0,73] 053] 052 075 1,00 059 043| -0,001 0,78/ 0,56 0,71 0,55 0,13 0,32 0,558 0,59
Var9 0,411 0,16| 080 079 0,44 044 039 059/ 100f 0,15 023 072 031 088 031 011 032 094 0,31
Var10 0,201 0,08 0,05/ 0,05/ 0,10{ 0,10{ 017 043] 0715 100| 031 021 0211 0,22 0,20{ 0,02 0,19 011 0,25
Vari1 -0,11 -0,36| -0,17| -0,17| -0,19| -0,18] -0,23| -0,00| 0,23| 0,31 1,00 0,07 0,16| -0,07| 0,13 0,04 0,27 0,15 0,06
Var12 0,64 0,27( 0/77( 077 053 052 063| 078 072 021 0,07, 1,00| 083 0,77 0,74 0,28 0,58 0,79 0,75
Var13 0,53| 0,09 036 035 0,25 025 043| 056 031 021 0,16 083] 1,00 0,29/ 085 038 071 040 0,83
Varl4 0,511 035 093] 092 0,63] 063| 059 071 088 0,12| -0,07 0,77) 0,29 1,00 030f 0,05 0,16 091 0,35
Var15 0,63 0,14 042( 041 036 035 056 055 031 020 0,13 0,74 0,85 030 1,00f 0,04 0,75 036 0,63
Var16 0,15/ 0,06 0,08 0,09 -0,01f -0,01| 0,04 013] 0111 0,02 004 0,28 038 0,05 004 1,00 003 0,12 037
Var17 0,25/ -0,02 0,15 0,14 -0,01f -0,02| 0,11 032 032 0,19| 0,27, 098] 0,71 0,16 0,75 0,03 1,00{ 033] 0,38
Var18 037/ 0,22 082 081 052 052 041 058 094 011 0,15 0,79 0,40 091 036 0,12 033 1,00[ 0,41
Var19 0,58/ 0,08 042 040| 031 032 048] 059 031 0,25 0,06 0,75 0,83 035 0,63 037 038 0,41 1,00
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Tablica 3. Osnovni pokazivaci poslovanja veterinarskih stanica (n=56) i veterinarskih ambulanti (n=68)
tijekom 2007. godine

_ Veterinarske stanice Veterinarske ambulante _
I Mean, [ Coetwar, | Mean, | Coetoar, | Mean/Mean,
Var, 26

var.,

69 6 70 0,23
Var, 749 2% 668 37 0,89
Var, 1029 89 359 284 0,35
Var, 976 89 340 282 0,35
Var, 58 182 13 430 0,22
Var, 48 183 10 470 0,21
Var, 506 93 114 119 0,23
Var, 183 86 42 161 0,23
Var, 103 107 50 322 0,49
Var,, 73 62 62 108 0,85
Var,, 87 75 9% 84 1,08
Var,, 779 89 246 220 0,32
Var,, 441 120 97 279 0,22
Var,, 336 79 145 309 0,43
Var,, 86 191 29 264 0,34
Var,, 209 93 116 320 0,56
Var,, 215 99 49 279 0,23

Tablica 4. Ostvareni rezultati poslovanja veterinarskih organizacija tijekom 2007. godine
(€ po zaposlenom)

Oznaka L .
promjentjivice: Promjenljivica: stanice ambulante
(x,) (x,)
Var, Prosjecna neto placa 749 668 1,12
Var, Ukupni prihodi 39.475 61.266 0,64
Var, Prodaja 37.451 58.078 0,65
Var, Dobit, bruto 2.223 2.264 0,98
Var, Dobit, neto 1.822 1.781 1,03
Var, Novostvorena vrijednost 19.391 19.497 0,99
Var, PotraZivanja od kupaca 6.999 7.201 0,97
Var, Obveze prema dobavljacima 3.942 8.462 0,47
Var,, Ukupna imovina 29.865 42.065 0,71
Var,, Dugotrajna imovina 16.928 16.583 1,02
Var,, Kratkotrajna imovina 12.886 24.804 0,52
Var, Nekretnine 10.874 9.952 1,09
Var,, Udjeli i dionice 1.976 113 17,46
Var,, Dugorocne obveze 3.307 4.932 0,67
Var,, Kratkoroc¢ne obveze 8.008 19.832 0,40
Var,, Temeljni kapital 8.236 8.442 0,98

VETERINARSKA STANICA 40 (6), 337-351, 2009. u



M. TADIG, VERA TADIC, D. CVITKOVIG, MARINA PAVLAK i VLASTA ANIC

Tablica 5. Prosjecne godiénje stope rasta (u %) pojedinih pokazivaca poslovanja veterinarskih orga-

nizacija u Hrvatskoj od 2003. do 2007. godine

Oznaka Veterinarske | Veterinarske | Sve veterinarske
Promijenljivica:
promjenljivice: stanice ambulante organizacije

Varl Broj zaposlenih
Var? Prosjecna neto placa
(u€)
Var3 Ukupni prihodi (1000 €)
Var4 Prodaja (1000 €]
Var5 Dobit, bruto (1000 €)
Varé Dobit, neto (1000 €)
Novostvorena vrijed-
var? nost (1000 €]
Potrazivanja od kupaca
var (1000 €)
Obveze prema
Ll dobavljagima (1000 €)
Var10 Prosjecna naplata
(dana)
Varl] Prosjecno placanje
(dana)
Var12 Ukupna imovina (1000 €)
Dugotrajna imovina
vart3 (1000 €)
Kratkotrajna imovina
vartd (1000 €]
Var15 Nekretnine (1000 €)
Var1é Udjeli i dionice (1000 €)
Dugorocne obveze
vart7 (1000 €)
Kratkorocne obveze
varts (1000 €)
Var19 Temeljni kapital (1000 €)

Suocavanje s recesijom

Medu 49 organizacija koje su nam
poslale ispunjene upitnice, bile su 21
veterinarskih stanica i 17 veterinarskih
ambulanata. Sve su one imale status
,ovlastene veterinarske organizacije”.

0,27 0,59 0,08
4,55 4,64 4,62
2,89 6,71 393
2,46 6,70 3,63
25,77 22,78 25,08
11,80 16,41 12,69
5,66 8,25 6,19
1,82 8,91 3,17
6,32 21,18 10,75
1,65 4,75 3,16
8,69 6,33 7,40
3,94 11,57 5,24
4,08 6,88 4,64
BN 14,57 6,90
1,14 6,99 2,68
2,67 16,73 7,30
2,21 1,55 2,06

Celnici 6 organizacija nisu naznaéili
organizacijski oblik, odnosno tip svo-
je veterinarske organizacije. Pristigli
podatci upozoravaju da su upitnicu
ispunili Celnici ,vec¢ih” veterinarskih
organizacija koji se istodobno cesce i
vjestije koriste internetom. Prosjecni
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Tablica 6. Pojedini izmjeritelji djelotvornosti poslovanja veterinarskih organizacija tijekom 2007. godine

Izmjeritelji:

R1= (Neto dobit / Ukupna imovina)x100

R2= (Neto dobit / Temeljni kapital]x100

K1= Kratkotrajna imovina /Kratkotrajne obveze

K2= Ukupne obveze / Ukupna imovina
K3= Ukupni prihod / Ukupna imovina

R,_Neto rentabilnost imovine
R,_Rentabilnost vlastitog kapitala
K,_Koeficijent tekuce likvidnosti

Veterinarske | Veterinarske vae
. veterinarske
stanice ambulante .
organizacije
6,10 4,24 5,58
22,12 21,11 21,90
1,61 1,25 1,46
0,38 0,59 0,44
1,32 1,46 1,36

K,_Koeficijent zaduZenosti
K,_Koeficijent obrta ukupne imovine

Tablica 7. Pojedini izmjeritelji djelotvornosti poslovanja veterinarskih organizacija od 2003. do 2007.

godine

4,25 0,42 1,43

2008. 14,74 1,49

2004. 2,20 7,74 1,45 0,45 1,43
2005. 5,80 21,03 1,48 0,43 1,39
2006. 6,52 24,50 1,44 0,43 1,40
2007. 5,58 21,90 1,46 0,44 1,36

broj zaposlenih u tim organizacijama
bio je godine 2008. 21 po organizaciji i
bio je nepromijenjen u odnosu na go-
dinu 2006. Nije se znatnije mijenjala ni
struktura zaposlenih; doktori veteri-
narske medicine (veterinari) tvorili su
vise od polovice zaposlenih, pomo¢ni
veterinarski radnici jednu petinu te
ostali djelatnici jednu Cetvrtinu. Nepri-
jeporno je to vrlo losa struktura zapo-
slenih radnika i ukazuje na ,prekvali-
ficiranost” zaposlenih u veterinarskim
organizacijama, odnosno da veteri-
nari rade i one poslove koje jednako
uspjesno mogu obavljati radnici manje

formalne kvalificiranosti. Posredno je
to upozorenje o ,spremnosti” veteri-
nara na pristanak na nisku cijenu rada.
Istodobno je to indikator neravnoteze
izmedu ponude i potraznje na trzistu
rada veterinara.

Razvidno je, prema pristiglim od-
govorima na pitanja u upitnici, da su se
Celnici veterinarskih organizacija suocili
s ozbiljnim ekonomskim tesko¢ama ve¢
pocetkom 2009. godine jer ve¢ tijekom
te godine planiraju ,otpustiti” 7% za-
poslenih, a tijekom slijedece tri godine
planiraju smanjivati broj zaposlenih
8,35% prosjecno godisnje. Najbrze ce
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Histogram of multiple variables
Spreadsheet1 2v*68c
Var1 = 56*10*normal(x; 26,07 14; 18,0231)
Var2 = 68*10*normal(x; 5,8529; 4,0895)
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Grafikon 1. Razdioba broja veterinarskih stanica (Var1) i veterinarskih ambulanata (Var2)
prema broju zaposlenih godine 2007.

Histogram of multiple variables
Spreadsheet6 2v*68c
Var1 = 56*200*normal(x; 749,2857; 182,0375)
Var2 = 66*200*normal(x; 668,1818; 246,9189)
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Grafikon 2. Razdioba broja veterinarskih stanica (Var1) i veterinarskih ambulanata (Var2) pre-
ma prosje¢noj mjesecnoj neto placi (€) godine 2007.
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se smanjivati broj pomo¢nih veterinar-
skih radnika (9,77%) te ostalog osoblja
(9,72%), a tek nesto sporije broj zapo-
slenih veterinara (7,28%).

Ispitanici, njih 95,3%, drZe da je vet-
erinarska djelatnost (praksa) u recesiji.
Gotovo tri Cetvrtine ispitanika izjavilo
je da je recesija u veterinarskoj praksi
jaka (35,7%) ili pak vrlo jaka (38,1%).
Prema misljenju ispitanika recesija se
najvise ocituje (56,1%) na podrudju po-
slova temeljenih na javnom ovlastenju
te na podrudu lijeCenja farmskih
zivotinja (34,1% ispitanika). Zanim-
ljivo je naznaciti da celnici veterinar-
skih organizacija ne ,osjecaju” rece-
siju u veterinarskoj praksi s kuc¢nim
ljubimcima. Temeljem tih podataka
posredno je moguce zakljuciti da je
neuredno placanje veterinarskih uslu-
ga iz proracuna drzave ili jedinica lo-
kalne uprave i samouprave glavni kri-
vac za recesiju u veterinarstvu, a tek
onda recesija u poljoprivredi, odnosno
stocarstvu. Istodobno to ukazuje i na
strukturu djelatnosti veterinarskih or-
ganizacija.

Tri Cetvrtine celnika veterinarskih
organizacija navode da se smanjuje
potraznja za svim vrstama veterinarskih
usluga, a osobito za lije¢enjem farmskih
zivotinja, umjetnim osjemenjivanjem
plotkinja i poslovima temeljenim na
javnom ovlastenju. U vedini pak veteri-
narskih organizacija povecava se broj
usluga pruzenih kuc¢nim ljubimcima.
Ispitanici navode da se ekonomska
kriza ocituje: 1. teSko¢ama pri naplati
potrazivanja, 2. smanjivanjem potraznje
veterinarskih usluga, 3. povecavanjem
troSkova poslovanja i 4. nepovoljnim
uvjetima kreditiranja poslovanja.

Dvije ce trecine ispitanika na rece-
siju reagirati smanjivanjem broja za-
poslenih i istodobnim smanjivanjem
placa zaposlenima. Petina ih planira
smanjiti cijene usluga, a dvije petine
ih planira povecati cijene usluga. Vise
od petine celnika veterinarskih or-
ganizacija na recesiju kani reagirati
povecavanjem obujma usluga. Tri ce
Cetvrtine organizacija odustati od plani-
ranih investicija, a njih 51% ¢e odustati
od ve¢ zapocetih investicija. Vise od
60% ispitanika izlaz iz recesije vide
u prosirivanju djelatnosti svoje orga-
nizacije. Zabrinjava i o ozbiljnosti rece-
sije u veterinarstvu svjedoci podatak da
jedna petina ispitanika (veterinarskih
organizacija) planira napustiti djelat-
nost, odnosno prestati s poslovanjem.

Vecdina veterinarskih organizacija
(90,1%) poslovale su tijekom 2008.
uspjesno ostvarujuci profit. Tijekom
2009. trec¢ina ih ocekuje da ¢e poslovati
s gubitkom.

Zanimljivo je da je vedi broj ispi-
tanika koji drze da je recesija posljedi-
ca recesije u svijetu (54,8%) nego onih
koji za recesiju u veterinarstvu odgov-
ornim drze Vladu Republike Hrvatske
(45,2%). Vecina ispitanika skepti¢ni su
oko predvidivog trajanja recesije. Njih
Cetiri petine drze da ce recesija trajati
duze od dvije godine.

Posredno se moZe zakljuciti da
su cCelnici veterinarskih organizacija
nezadovoljni institucionalnim okru-
Zenjem. Vecina ispitanika posve su
nezadovoljni odredbama pripadnih
zakona koji utjecu na funkcioniranje i
djelotvornost veterinarstva: Zakon o
veterinarstvu, Zakon o veterinarsko-
medicinskim proizvodima, Zakon o
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stocarstvu, Zakon o zastiti zivotinja,
Zakon o hrani. Krivicu za sadasnju
,opcu krizu” u veterinarstvu, Celnici
veterinarskih organizaciju pripisuju
poglavito Upravi za veterinarstvo pri
Ministarstvu poljoprivrede, ribarstva
i ruralnog razvoja te Hrvatskoj veteri-
narskoj komori. Svoj vrlo kriticki stav
prema pojedinim veterinarskim insti-
tucijama zorno su izrazili ocjenjujuci
njihov rad ocjenom od 1 do 5. Najnizim
ocjenama vrednovali su rad Uprave
za veterinarstvo (2,20) i Hrvatske vet-
erinarske komore (2,57), a s najvisim
rad Hrvatskog veterinarskog instituta
(3,85) i Veterinarskog fakulteta (3,51).
Celnici veterinarskih organizacija
drze dabi se gospodarska kriza u veteri-
narstvu mogla najdjelotvornije ublaziti
izdvajanjem Uprave za veterinarstvo iz
sastava Ministarstva poljoprivrede, ri-
barstva i ruralnog razvoja, izmjenama
Zakona o veterinarstvu, zadrZavanjem
instituta ,ovlastene” veterinarske ins-
pekcije i subvencioniranjem troSkova
pojedinih veterinarskih usluga.

Rasprava

Neprijeporno je da je hrvatsko gos-
podarstvo u recesiji i da je ona zahvatila
sve djelatnosti. Veterinarstvo, odnosno
veterinarske organizacije nisu iznimka.

Veterinarske organizacije u Hrvats-
koj, veterinarske stanice i veterinarske
ambulante (inokosne privatne veteri-
narske prakse) pretezito su male or-
ganizacije prema broju zaposlenih i
prema razini ostvarenog ukupnog pri-

hoda'. Veterinarske su stanice u pravilu
vece organizacije od veterinarskih am-
bulanata. Te dvije vrste veterinarskih
organizacija medusobno se bitno raz-
likuju po ustrojstvu i ukupnim rezul-
tatima poslovanja, ali ne i znacajno po
djelotvornosti poslovanja.

Oba tipa organizacija karakterizira
ekstenzivan tip razvoja koji je u znatnoj
mjeri posljedica historijskog nasljeda
obiljezenog masovnosc¢u, feminizaci-
jom i pauperizacijom veterinarske
profesije (Tadi¢, 1990.) s posljedicom
trajnog pogorsavanja ekonomskog
polozaja veterinarskih organizacija
(Tadi¢ i Tadi¢, 1979.). Razvidno je to po
¢injenici da je tijekom 2007. godine u
veterinarskim organizacijama (n=231)
bilo ukupno zaposlenih 3.520 ili u
prosjeku 15,2 radnika po organizaciji
od kojih 46,6% veterinara, 5,4% djelat-
nika drugadije visoke stru¢ne spreme i
47,9% ostalih radnika. Odnos broja vet-
erinara i ostalih djelatnika bio je te go-
dine 1:1,14 Sto je zoran primjer eksten-
zivnog zaposljavanja (rada) veterinara.
U Hrvatskoj je tako 2008. godine na
10.000 standardnih grla stoke (SGS=
250 kg) bilo zaposleno 25,65 veterinara.
Taj je broj u pojedinim drzavama bio
mﬁnicija malog gospodarstva i ma-

log gospodarskog subjekta u Hrvatskoj glasi:
Malo gospodarstvo u Hrvatskoj ¢ine subjekti
koji: zaposljavaju prosje¢no godisnje manje
od 250 radnika, neovisni su u poslovanju, ost-
varuju ukupni godisnji promet od 60 milijjuna
kuna ili imaju zbroj bilanci (ako su obveznici
poreza na dobit), odnosno imaju dugotrajnu
imovinu (ako su obveznici poreza na doho-
dak) u vrijednosti do 30 milijuna kuna.

Subjekti malog gospodarstva su fizicke i

pravne osobe koje samostalno i trajno obav-

ljaju dopustenu djelatnost radi ostvarivanja

dobiti i dohotka na trzistu. Razlikuju se mikro,
mali i srednji subjekti malog gospodarstva.
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kako slijedi; Australija 2,99, Danska
6,10, Kanada 7,91, Austrija 9,91, Fin-
ska 15,47, Njemacka 15,26, Italija 20,84,
Portugal 12,41, Svedska 11,56, Velika
Britanija 14,94, SAD 11,39, Slovenija
1,45 (O.LE., 2009.). Ekstenzivnom tipu
zaposljavanja veterinara u Hrvats-
koj osobito su pogodovale strukturne
promjene u hrvatskom gospodarstvu,
a osobito u poljoprivredi te posljedice
tih promjena na razvitak poljoprivrede
u cjelini i odjelito stocarstva izmedu
1990.12007. godine. U tom se razdoblju
obujam poljoprivredne proizvodnje
smanjivao 1,6% prosjecno godisnje, a
mnostvenost stoke po ovim negativnim
stopama: goveda 3,09% svinja 0,32%,
ovaca 0,58% i peradi 3,06%. Istodobno
je doslo i do smanjivanja proizvod-
nje prirasta goveda 2,58% prosjec¢no
godisnje, prirasta svinja 2,01% i ovaca
1,07% te proizvodnje mlijeka 0,37% i
jaja 1,41%.

Te su se tendencije ocitovale spori-
jim porastom ostvarenog ukupnog pri-
hoda svih veterinarskih organizacija u
razdoblju od 2003. do 2007. Taj porast
bio je izmedu 0,44 i 6,01% godisnje.
Istodobno se drustveni bruto proiz-
vod Hrvatske povecavao izmedu 4,2
i 56% godisnje pa je udio ukupnog
prihoda veterinarskih organizacija u
drustvenom bruto proizvodu Hrvatske
bio izmedu 0,41 i 0,50% godisnje.

Udio broja zaposlenih u veterinars-
kim organizacijama u ukupnom broju
zaposlenih u Hrvatskoj bio je godine
2007. 0,24%. Temeljem tih podataka
moglo bi se zakljuditi da je ekonom-
ski polozaj veterinarskih organizacija
 ravnotezan”. Takav bi zakljucak bio
posve pogresan zbog cinjenice da je

medu zaposlenima u Hrvatskoj te go-
dine bilo svega 15,5% onih s visokom
strunom spremom, a u veterinarskim
organizacijama 52% $to je neprijeporan
dokaz izrazito niske cijene rada veteri-
narskih organizacija.

Dokaz za tu tvrdnju je i ¢injenica
da je prosjecna mjesecna placa u vet-
erinarskim organizacijama od 2003. do
2007. bila samo 8,5% veca od prosjecne
mijesecne place u pravnim osobama u
Hrvatskoj i da se sporije povecavala
(3,5% prosje¢no godisnje) nego u po-
tonjim organizacijama (5,28% prosjecno
godisnje). Istodobno je bila 7% manja
nego u djelatnosti zdravstvene zastite
i socijalne skrbi te 6% manja nego u
javnoj upravi iako su te dvije potonje
djelatnosti imale 60% nizu kvalifikaci-
jsku strukturu zaposlenih.

Upravo je to glavna ,tajna” eko-
nomic¢nog i rentabilnog poslovanja vet-
erinarskih organizacija. Istodobno je to
i ,tajna” i uzrok trajnijeg i ocevidnog
gubljenja ugleda veterinarske profesije.

Stavovi Celnika veterinarskih orga-
nizacija svjedoce da su oni uocili bitne
znakove recesije. Posredno se moze
zakljuciti da glavne uzroke recesije u
veterinarstvu vide u neprimjerenom
funkcioniranju drzave, a osobito poje-
dinih organa drZavne uprave te institu-
cionalnom okruzenju u kojemu djeluju
veterinarske organizacije (Zakon o vet-
erinarstvu i pripadni provedbeni pro-
pisi).

Njihov pristup suceljavanju s rece-
sijom je racionalan (Stednja i pokusaj
povecavanja i diverzifikacija usluga).
Zanimljivi su stavovi ¢elnika veterinar-
skih organizacija o utjecaju prilagodbe
veterinarskog zakonodavstva Hrvatske
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propisima Europske Unije na veterinar-
sku praksu (organizacije) u Hrvatskoj.
Celnici veterinarskih organizacija mo-
gli bi se po svojim stavovima svrstati u
euroskeptike”.

Temeljem rezultata istrazivanja
moze se pretpostaviti da ce recesija
ozbiljno zahvatiti sve veterinarske
organizacije. Ona bi mogla biti znat-
nija u veterinarskim ambulantama
nego u veterinarskim stanicama i to
zbog strukture imovine i obveze, a
napose zbog pretezitog broja usluga
¢ija je potraznja elasti¢na na razinu ci-
jena i dohotka klijenata. Likvidnost ce
,drzave” takoder znatno utjecati na
dubinu i trajanje recesije u veterinars-
kim organizacijama, a osobito onima s
javnim ovlaStenjima.

Sazetak

Kriza hipotekarnih kredita u SAD
tijekom 2008. godine ubrzo je prerasla
u financijski krizu diljem svijeta, a za-
tim u recesiju. Recesija je zahvatila
i Hrvatsku, odnosno sve djelatnosti
pa tako i veterinarstvo, odnosno vet-
erinarsku praksu. Stoga je cilj ovog
istrazivanja bio analizirati djelotvor-
nost poslovanja veterinarskih orga-
nizacija u Hrvatskoj (n=124) izmedu
2003. i 2007. godine te ispitati stavove
Celnika veterinarskih organizacija o
recesiji u veterinarstvu.

Rezultati istraZivanja svjedoce da
su veterinarske organizacije poslovale,
u oznacenom razdoblju, ekonomic¢no i
rentabilno ponajprije zbog Stedljivosti,
odnosno  upravljanja  poslovanjem
po nacelu ,dobrog privrednika”, a

manje zbog povoljnog i stabilnog gos-
podarskog okruzenja. I u tom su se
razdoblju ocitovali znaci nadolazece
financijske krize i recesije; sve veca
zaduzenost, sve manja likvidnost i sve
slabija financijska disciplina. Celnici
veterinarskih organizacija svjesni su
ozbiljnosti recesije. Recesiji se kane
suprotstaviti smanjivanjem broja za-
poslenih, smanjivanjem placa te di-
verzifikacijom i povecavanjem obujma
usluga. Dugorocno ekstenzivan tip
(masovnost, feminizacija i pauperizaci-
ja) razvoja veterinarstva dodatno de
otezati izlazak veterinarstva iz recesije.
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Recession and veterinary practice
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Ph.D., Assistant Professor; Vlasta ANIC, DDS, Faculty of Veterinary Medicine Za-
greb; Vera TADIC, DVM, Ph.D., Scientific Advisor, Ministry of Foreign Affairs and

European Integration

The crisis with mortgage loans in
the USA during 2008 soon became a
worldwide crisis, and then recession.
The recession affected Croatia as well
as different types of business, includ-
ing veterinary profession, or veterinary
practice. Therefore, the main goal of
this research was to analyze the effec-
tiveness of performance of different
veterinary organizations in Croatia
(n=124) between 2003 and 2007, and to
determine the attitude of leaders in vet-
erinary organizations on recession in
veterinary practice.

The results of the research show
that veterinary organizations’ perfor-
mance, within the above mentioned
period of time, was cost-efficient and
profitable, and especially so because
such organizations were careful about
spending, doing business on the princi-

ple of “good management”, and less as
a result of favourable and stable busi-
ness environment. Nevertheless, even
during that period there were signs of
the oncoming financial crisis and reces-
sion; higher indebtedness, lower liquid-
ity and poorer financial discipline. The
leaders of different veterinary organi-
zations are aware of the seriousness of
recession, and they intend to fight the
effects of recession through decreas-
ing the number of employees, lower-
ing their salaries, and diversification
and increasing of the scope of services
which they offer. Long-term extensive
type (massive approach, feminization
and pauperization) of development of
veterinary profession will make it even
more difficult for the veterinary prac-
tice to come out of the crisis.

VETERINARSKA STANICA 40 (6), 337-351, 2009.



Dezinficijens i opél Biocidn prpravak

Ecocid. S

SIGURAN | DJELOTVORAN

P Univerzalni visoko djelotvoran dezinficijens za sigurmu | vrlo uéinkovitu zastitu od uzroénika zaraznih
bolestl koje ugroZavaju zdravije ljudi | Zivotinja.

P Dezinficijens Sirokog spektra virucidnog, baktericidnog i fungicidnog djelovanja.

P Vodotopivi prasak, namjenjen za opéu uporabu te za profesionalne | Industrijske korisnike.

P Siguran za okoli$, ljude i Zivotinje.

P Kompatibilan je sa HACCP.

Sastav Ecocid 5 jo wawnotelena stabllizirena smiess peroksidnih spojavia, povriinski akiivie tvarl, organske kisoling | anvganskog pufenkog
sustavi. Uputa zn upernbu Radna otoping Ecocida 5 kortsti 50 u oblike spreja, maghe, Kupke 18 papke te dezinfexciiske barjore, Za dezinfekelju

¢ prethodng oéticonih povriina | oprome pripremite 1% otopinu Ecoclda S. Oprema Kutlja 5a 25 vietica po 540 g pradka. wedica po 1 kg 1 2.5 ki
¥ prodha,

! e korsiie & opmrom P uoorabs abavming proddafe apofe | podefis o prodroadil

L

(L4 KRKA

Ehtonirem
KRHA - FARMA d.o.0. Rsbneiis cosln 451, pp 208 Iagred 10003, Tebelon 0183 02 500 &3 13 180, Faka 0181 T8 738 E-masl wrice-farmaglieg e b, wasv brius-Aaime iv

teaaibe &0 J0



ORIGINALNI ZNANSTVENI RAD

Mjerna nesigurnost rezultata
analize sadrzaja florfenikola u

otopinama za injekcije

Ksenija Sandor, Svjetlana Terzi¢, Miroslav Andrisi¢ i Irena Zarkovié

Uvod

Mjerenja se raznih fizikalnih i ke-
mijskih veli¢cina ne mogu provesti
apsolutno to¢no. Naime,
mjerenje ne postoji jer na svaki mjerni
proces utjecu razne varijabilnosti poput
nesavrsenosti mjerila, malih promjena
u okoliSnim uvjetima i/ili mjernom
postupku i sli¢no. Da bi konacan rezul-
tat analize bio transparentan potrebno
je netocnost mjerenja svesti na naj-
manju mogucu mijeru te sa Sto vecom
sigurnos¢u ustvrditi kolika je mjerna
nesigurnost rezultata. Termin ,nesi-
gurnost rezultata” (Anon. 2007.) ne
govori o tome da je taj rezultat nepouz-
dan ili nesiguran, nego oznacava
procjenu pridruZenu rezultatu koja
opisuje podrudje vrijednosti unutar ko-
jega se s utvrdenom razinom povjere-
nja ocjenjuje da se nalazi prava vrijed-
nost rezultata. Procjenjivanje mjerne
nesigurnosti zahtijeva stru¢ni uvid u
proces mjerenja, a to znaci prepozna-
vanje, kvalifikaciju i kvantifikaciju svih
mogucih izvora nesigurnosti te takva

savrseno

procjena mjerne nesigurnosti povecava
povjerenje u dobiveni rezultat.

Sira primjena harmoniziranog pos-
tupka procjene nesigurnosti dogodila
se izdavanjem Upute za iskazivanje
mjerne nesigurnosti (Anon. 1995.a).
Nacela Upute temelje se na tome da se
svaka sastavnica nesigurnosti procje-
njuje sa standardnim odstupanjem (u,),
potom se te procjene udruzuju putem
sume kvadrata u sastavljenu stan-
dardnu nesigurnost (u,) i u konacnici
se racuna prosSirena mjerna nesigurnost
(U) uz pomo¢ obuhvatnog faktora (k).

Za svaku ulaznu veli¢inu treba
odrediti statisticki model koji opisuje
koje su moguce vrijednosti ulazne
veli¢ine te koje su moguce ucestalosti
tih vrijednosti, odnosno vjerojatnos-
na razdioba (pravokutna, trokutasta,
Gaussova ili uniformna razdioba).
Parametri  vjerojatnosnih  razdioba
odreduju se iz ograni¢enog broja po-
dataka, uglavnom podataka dobivenih
postupkom vrednovanja metode, ta-

Ksenija SANDOR dipl. inZ. kemije, dr. sc. Svjetlana TERZIC, dr. vet. med., znanstvena savjetnica, Miro-
slav ANDRISIC, dr. vet. med., Irena ZARKOVIC, dr. vet. med., Hrvatski veterinarski institut, Zagreb
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kozvanom validacijom metode (Anon.
1995.b, Anon. 1998.). Statisticki po-
datci su procjene vrste A koje se zas-
nivaju na bilo kojoj statistickoj metodi
obrade eksperimentalnih podataka.
Nestatisticki podatci su procjene vrste
B koje se temelje na stru¢noj prosudbi
raspolozivih podataka i o iskustvu
progjenitelja.

Materijali i metode

Odredivanje sadrzaja florfenikola
provedeno je na parenteralnim priprav-
cima Floron® otopini za injekcije (Krka
d.d., Slovenija) i Nuflor® otopini za inje-
kcije (Essex A. H., Schering — Plough,
Njemacka). Navedeni veterinarsko-
-medicinski proizvodi (VMP) odobreni
su za uporabu u Republici Hrvatskoj
(N.N., 119/2007., N.N., 63/2006.). Masene

su na SpectraSystem HPLC sustavu s
racunalnim programom ChromQuest
Ver. 42 (Thermo Separation Products,
SAD) pri sobnoj temperaturi metodom
vanjskog standarda. Detektor s nizom
dioda (DAD) primijenjen je za detekciju
uzorka i snimanje spektra na 254 nm.
Koristena je kolona obrnute faze LiChro-
spher RP-18 e (5pum, 125 x 4 mm id.,,
Merck, Njemacka). Za pripremu otopina
standarda i uzoraka koriStena je HR-
202 analiticka vaga (AND, Velika Bri-
tanija). Rezultati su statisticki obradeni
primjenom racunalnog programa Excel
(Microsoft® Office Excel 2003).

Rezultati

Eksperimentalni podatci dobiveni
su u postupku validacije odredivanja
sadrzaja florfenikola u VMP (slika 1.)

koncentracije  florfenikola odredene metodom tekuéinske kromatografije
( )
Homogenizacija
uzorka
- _J
( l ) ( )
Priprema Priprema
uzorka standarda
- _J - _J
( l ) ( l )
Kvantifikacija . ..
HPLC/DAD Kalibracija
- _J . _J
Rezultat

Slika 1. Opis postupka odredivanja florfenikola HPLC metodom
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visoke djelotvornosti (eng. High perfor-
mance liquid chromatography, HPLC).
Linearnost odziva florfenikola (slika
2.) provjerena je priredivanjem i kro-
matografiranjem dvije paralelne probe
s po 5 bazdarnih otopina certificiranog
referentnog  materijala  florfenikola
(Dr. Ehrenstorfer GmbH, Njemacka).

Bazdarne otopine sadrzavaju florfe-
nikol u koncentracijama od 33% do
167% nazivne koncentracije (0,3 mg/
mL). Jednadzba linearne regresije (1)
glasi:

P=1999538,4v,-5354 (1)

gdje je P povrsina, a y, masena koncen-
tracija florfenikola.

1200000

1000000

800000 -

600000 -

400000

Povrsina (mAU)

200000

0

0,0000  0,1000 0;2000

03000  0,4000  0,5000  0,6000

Masena koncentracija standarda florfenikola (mg/mL)

Slika 2. Linearna proporcionalnost koncentracije i povrsine pika florfenikola

Tablica 1. ToCnost pripreme uzoraka otopina za injekcije

Razina konc. Dodano Nadeno Iscrpak
(%) (mg/mL) (mg/mL) ]

0,2424 0,2392 98,7

80 0,2424 0,2412 99,5

0,2424 0,2402 99,1

0,3030 0,2951 97,4

100 0,3030 0,2961 97,7

0,3030 0,2961 97,7

0,3636 0,3577 98,4

120 0,3636 0,3597 98,9

0,3636 0,3597 98,9

Srednja vrijednost (%) 98,5
Standardna devijacija 0,73
RSD % 0,74
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Tablica 2. Ponovljivost pripreme uzoraka otopina za injekcije

Uzorak razr]eﬂen]a florfenlkola
(mg/m

0,1228
0,1231 1,17
Floron® otopina za 0.1227 [l
injekciju 0,1212 1,17
0,1240 1,17
0,1187 1,17
0,1201 1,17
0,1205 1,17
Nuflor® otopina za 0.1209 117
injekciju 0,1198 1,17
0,1188 1,17
0,1175 1,17

U svrhu ispitivanja toc¢nosti mjere-
nja (Anon. 2000.), uzorak u triplikatu
cijepljen je s odgovarajuc¢im koli¢inama
analita i to 80, 100 i 120% od nominalne
koncentracije (tablica 1). Kako bi se
ispitala ponovljivost pripreme uzorka,
svaki uzorak lijeka pripremljen je u Sest
paralelnih proba i analiziran (tablica
2). Relativna gustoca lijeka odredena je
prema Ph. Eur. metodi (Anon. 2008.).

Rasprava

Proces procjene mjerne nesigurn-
osti odredivanja sadrzaja florfenikola
u otopinama za injekcije VMP-a HPLC
metodom sastoji se od odredivanja
specifikacije mjerne velicine, prepozna-
vanja i analiziranja izvora mjerne nesi-
gurnosti, kvantificiranja izvora mjerne
nesigurnosti te racunanja sastavljene i
prosirene mjerne nesigurnosti.

100 611139 291,46
100 622430 296,12
100 609484 290,91
100 606964 293,29
100 612229 289,15
100 601279 296,67
100 623010 303,80
100 616778 299,76
100 609262 295,13
100 602013 294,30
100 600383 295,98
100 608469 303,28

Specifikacija mjerne velicine je
mg florfenikola / mL otopine prema
jednadzbi (2), gdje je y, masena kon-
centracija florfenikola izracunata iz
kalibracijskog pravca, m, masa uzorka
koriStena u analizi, d gustoca i D faktor
razrjedenja.

g=loxdxD o

m

Tablica 3 Nesigurnost kalibraci-
jskog pravca

a 1999538,4
Y., 0,3024
p 1

n 10

S, 0,2033
S 57121
Yo 0,3055
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Tablica 4. Prikaz znacajnih sastavnica mjerne nesigurnosti za otopine za injekcije

lzvor mjerne Standardna Vrsta Vjerojatnosna | Stupanj s?aer::tal:',::a
nesigurnosti nesigurnost | procjene razdioba slobode nesigurnost
Odvaga 0,0250 g 0,000065 B normalna oo 0,0026
standarda
Cistoca £05% 0,0029 B pravokutna o 0,0029
standarda
Odmjerna
tikvica a 10 + 0,04 0,0231 B normalna ) 0,0023
mL
mL
Automatska
pipeta & 1 - aﬁm 0,001 B normalna o 0,001
mL
Kalibracijski 0,3055 0,0009 A normalna 14 0,0031
pravac mg/mL
Tocnost 98,5 % 0,2417 A normalna 8 0,0025
Ponovljivost
pripreme 29l 1,3267 A normalna I 0,0045
mg/mL
uzorka
Sastayljena mjerna 2.2480
nesigurnost ()
Prosirena mjerna 4,4960

nesigurnost (U)

Sastavnice mjerne nesigurnosti me-  aka iz pokusa ponovljivosti izra¢unata
tode su: nesigurnost standarda, nesi- iz kalibracijskoga pravca, y, masena
gurnost kalibracijskog pravca, nesi- koncentracija florfenikola u pojedinoj
gurnost priprave uzorka i nesigurnost ~ kalibracijskoj tocki, S suma kvadra-
ponovljivosti mjerenja, a njihov izracun ~ ta razlike y, iy, (gdje je y, medijan
je prikazan u tablici 4. Cistoca stan- ~Masene koncentracije), S rezidualno
darda florfenikola, nesigurnost vage, standardno odstupanje, a nagib prav-

. . o ca, p broj mjerenja na uzorku i n broj
nesigurnost odm]erne tikvice i pipete ; o .
. . . . o kalibracijskih tocaka.
izvori su nesigurnosti tipa B ¢iji su po-
datci preuzeti iz umjernica i certifikata. = 5
Izyori r}esigurnosfi tipa A .(ponovljivost s, = E % l +l n (Yo =)
mjerenja, ponovljivost pripreme uzor- a p n S.. (3)
aka i linearnost) su podatci dobiveni 2
statistickom obradom rezultata vali- Sex = 2(7 i~ Vm)
dacijskih parametara. Nesigurnost zbog ponovljivosti
Nesigurnost kalibracijskoga pravca  mjerenja i ponovljivosti pripreme uzor-
(tablica 3.) izracunata je prema izrazu kaizracunataje prema izrazu (4) gdje je
(3) gdje je y, srednja masena koncen-  s(x) standardno odstupanje iz eksperi-
tracija florfenikola u otopinama uzor- menta, a n broj mjerenja u nizu.
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_s()
= n

Sastavljena mjerna nesigurnost ()
je suma kvadrata relativnih standard-
nih nesigurnosti navedenih sastavnica,
Ciji se doprinos pojedinih sastavnica
mjerne nesigurnosti prikazuje histo-
gramom (slika 3.).

ProSirena mjerna nesigurnost (U)

u

“)

metode odredivanja sadrzaja florfe-
nikola u injekcijskim otopinama VMP-a
racuna se mnozenjem standardne nesi-
gurnosti s obuhvatnim faktorom k, koji
iznosi 2 (vjerojatnost 95%). U Labora-
torijskim se izvjeS¢ima mjerni rezultat
iskazuje srednjom razinom (S-razina)
mjernog rezultata. Mjerna se nesigur-
nost prema medunarodnom dogovoru
(Anon. 1995.a) iskazuje s dvije znacajne
znamenke, a mjerni se rezultat na S-ra-
zini zaokruzuje na istoj mjernoj vrijed-
nosti kao i mjerna nesigurnost metode.

Zakljucak

Priprema standardnih otopina flor-
fenikola i ponovljivost pripreme uzora-
ka daju najveci doprinos u mjernoj ne-

sigurnosti metode odredivanja sadrzaja
florfenikola u injekcijskim otopinama
VMP-a. Mjerna nesigurnost metode je
4,50 mg/mL, a rezultat analize sadrzaja
florfenikola u injekcijskim otopinama
VMP-a iskazuje se na sljedeci nacin:

Sadrzaj florfenikola=(296,14 + 4,50)mg/mL,
uz obuhvatni faktor k=2

Rezultat je analize sadrZaja florfe-
nikola prikazan u rasponu u kojem se s
odredenom vjerojatno$¢u nalazi prava
vrijednost rezultata.

Sazetak

U radu je prikazan nacin procjene
mjerne nesigurnosti rezultata analize
sadrzaja florfenikola u veterinarsko-
-medicinskim proizvodima (VMP),
Floron® otopini za injekcije i Nuflor®
otopini za injekcije, HPLC metodom
vanjskog standarda. Eksperimentalni
podaci dobiveni su u postupku vali-
dacije. Proces procjene mjerne nesig-
urnosti metode sastoji se od odredivanja
specifikacije mjerne velicine, prepozna-
vanja i analiziranja izvora mjerne nesig-
urnosti, kvantificiranja izvora mjerne
nesigurnosti te racunanja sastavljene

Ponovljivost
pripreme uzorka

Toc¢nost

Kalibracija

Doprinos pripreme

uzorka

Slika 3. Graficki prikaz sas-
tavnica mjerne nesigurnosti
metode

Doprinos standarda

0,000 0,001 0,002

0,003

0,004 0,005

Relativna standardna nesigurnost

VETERINARSKA STANICA 40 (6), 353-359, 2009.



Mjerna nesigurnost rezultata analize sadrzaja florfenikola u otopinama za injekcije

i proSirene mjerne nesigurnosti. Sas-
tavnice mjerne nesigurnosti u metodi
su: nesigurnost standarda, nesigurn-
ost kalibracijskog pravca, nesigurnost
priprave uzorka i nesigurnost ponov-
ljivosti mjerenja. Priprema standard-
nih otopina florfenikola i ponovljivost
pripreme uzoraka daju najveci dopri-
nos u mjernoj nesigurnosti metode
odredivanja sadrzaja florfenikola u in-
jekcijskim otopinama VMP-a. Rezultat
analize sadrzaja florfenikola u otopina-
ma za injekcije je prikazan u rasponu
u kojem se s odredenom vjerojatnoscéu
nalazi prava vrijednost rezultata.
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Measurement uncertainty of the results of analysis of fluor-
phenicol contents in injection solutions

Ksenija SANDOR, B.Chem., Ph.D., Svjetlana TERZIC, DVM, Scientific Advisor,
Miroslav ANDRISIC, DVM, Irena ZARKOVIC, DVM, Croatian Veterinary Institute

Zagreb

The paper presents a method of eval-
uation of measurement uncertainty of
the results of analysis of fluorphenicol
contents in veterinary medicine prod-
ucts (VMP), Floron® injection solution
and Nuflor® injection solution by HPLC
external standard method. Experimen-
tal data were obtained in a validation
procedure. Evaluation of measurement
uncertainty of the method consists of
determination of measured property
specifications, recognition and analysis
of the sources of measurement uncer-
tainty, quantification of sources of mea-
surement uncertainty and calculation of
combined and expanded measurement

uncertainty. Elements of measurement
uncertainty in the method are: standard
uncertainty, calibration line uncertainty,
sample preparation uncertainty and
measurement repeatability uncertain-
ty. Preparation of standard solutions
of fluorphenicol and repeatability of
sample preparation provide maximum
contribution to the measurement uncer-
tainty of the method of determination
of fluorphenicol contents in VMP injec-
tion solutions. Results of the analysis of
fluorphenicol contents in the injection
solutions are presented within a range
including the actual value of the results
with a certain probability.
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PREDNISOLON ad us. vet.

injeksijzska suspewsija

sustavii hormonsks priprovak, konikosteroid zo

sustviu upotreba, glukokortikold, predmizolon

Sastav

I mL injekeiyske suspenije Predutsolon ad us, vet. sadriava
Prednizolon. 10 e

Pomocne tvari: benzilm alkohol, propilenglikol, makrogol 400
magne) Kond heksahadmmt, polisorbat 40 1 voda za mjekene
Osnovna svojsiva i djelovanje

Predoizolon je sintetski glukokontikoid (GK) srednje dugog
diclovanja koji je po glikokorikoidnom uéinkn 4-5 x jadi od
kortizola. Potide ginkoneogenem te posljeditne povedava rzinn
glukoze u krvi | ghkogena u jetri Taj je ulinak od posebne
terapipske vainosti pn porcmedajima mjene tvan { apr ketoza )
Osim navedenog. predmzolon indirekino Lodi aktivnost fosfolipase
A2, te poshjeditno umanjuje oslobadanje amludonske kiscline iz
stnnitnih membmna. Stoga je manje supstmatn 72 stvarmije
prostaglanding o ciklooksigenarmom  putn ©  jeukotnicna v
Ipooksigennrnom puti

Predoizolon kofi upalou reakciju, dicluje antiprolifemtivno
nntialergijski | imunosupresipski. Antifiogistidng i antialergijsko
diclovanje temelji se nu smanjivanju upalnil reakcija u tkivi, e
kodenju degranulncije mastocita i oslobadanjn medijator upale

{ npr. listamina §. Tijckom djclovanja GK stabilizira se biolodke
membrane, kol migracijn lenkocitn, amanjuje propusnost krvih
Hin i posljediun ekstravazaciin, kodi stvamanje veziva i ubladavajn
aakovi viicice § ioksemije

Indikacije

Mupvicmipe bolesti 1), patoloskn stumgn kod kojih se predomzolon
mode upotrijebiln 2 potpomo i sinplonmisko ljedenje
Natritivnl, metabolicki | drugl peremedafi

Privuare ketogn laava, temmidke | kemijske opekling, poticanje
prohtjevn za hrnom o stanjimn opée iscrpljenosti. profilaksa
puerpemine parcze (3-4 donn prije poroda) | zmipsks ugnz

Uipate mitidmo-koffanag sustove

Wemnfekeijske, mmmmatske 1 degencrativie upale - steritoy wpahm
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PREGLEDNI CLANAK

Laboratorijska dijagnhostika

bjesnoce

Zeljko Cac, Ivana Lojki¢, Tomislav Bedekovi¢ i Mirko Lojki¢ b

Uvod

Premda slovi kao najstarija poznata
zoonoza, bjesnoca je jos i danas opce
prisutan javno-zdravstveni problem u
svjetskim razmjerima. Naime, prema
izvjes¢ima Svjetske zdravstvene or-
ganizacije (WHO), glede incidencije u
ljudi, $to ujedno znaci i smrtnost, ta se
zaraza nalazi na 10. mjestu medu infek-
tivnim bolestima. Diljem svijeta zbog
nje na godinu umire od 25000 do 55000
ljudi i to gotovo iskljucivo u zemljama
tropskog zemljopisnog pojasa (Zanoni
i sur., 2000.). Bududi da od 193 zemalja
¢lanica WHO-a bjesno¢u prijavljuje
samo njih oko 90, za pretpostaviti je da
je pravo stanje jos i gore, jer su sluzbene
brojke, osim u Europi i Americi, uvijek
znatno manje od stvarnih. Takvo stanje
ne iznenaduje ako se zna da u vedini
nerazvijenih zemalja, gdje uglavnom
prevladava urbani oblik bjesnode, tek
svaka deseta osoba, izlozena riziku,
prima adekvatnu medicinsku zastitu

od bjesnoce u smislu prije i poslije
ekspozicijskog cijepljenja, a za ostale —
sredstava nema (Baklai¢, 2003.).

Uzrocnik je bolesti virus koji kola
unutar populacija vrlo prijemcivih
divljih  (lisica, vuk, kojot,
Sakal, kunopas, rakun, tvor, mungo,
$iSmisi krvosasi, kukcojedi i biljo-
jedi) i domacih zivotinja (pas). One u
razlicitim dijelovima svijeta predstav-
ljaju rezervoar virusa bjesnoce i stalan
su izvor zaraze za druge zivotinje, a i
covjeka, kao posljednju kariku u tom
smrtonosnom lancu.

Klasi¢an virus bjesnoce pripada
porodici Rhabdoviridae i najznacajniji
je predstavnik medu sedam, do sada
poznatih, seroloski razli¢itih genoti-
pova unutar roda Lyssavirus. Rabies vi-
rus (genotip 1) ukljucuje sve klasi¢ne
sojeve virusa bjesnoce, rasirene diljem
svijeta. Ostalih Sest genotipova su vi-
rusu bjesnoce srodni virusi (rabies-re-
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lated viruses): Lagos bat virus (genotip
2), Mokola virus (genotip 3), Duvenhage
virus (genotip 4), European bat lyssavirus
1 (genotip 5), European bat lyssavirus 2
(genotip 6) i Australian bat lyssavirus
(genotip 7) (King i Crick, 1988., Sch-
neider i Cox, 1994., Gould i sur., 1998.,
Bowen-Davies i Lowings, 2000., Davis
i sur.,, 2005.). Svi genotipovi srodni vi-
rusu bjesnoce, osim Lagos bat virusa, uz-
rokuju bolest u ¢ovjeka, koja se klinicki
ne razlikuje od bjesnoce uzrokovane
klasi¢nim virusom (Smith, 1996.).

S obzirom da je rije¢ o bezuvjetno
smrtonosnoj zoonozi, dijagnosticki pos-
tupak pri ovoj bolesti mora biti nadasve
brz, tocan i jednostavan. Pravodobna i
pouzdana je dijagnoza bitan ¢imbenik
u svekolikoj prevenciji, buduéi da zivot
covjeka cesto ovisi o vremenu protek-
lom od dodira s bijesnom Zzivotinjom
do cijepljenja.

Prepoznavanje bjesnoc¢e do Pasteu-
rovog vremena zasnivalo se samo na
klinic¢koj slici zaraZenih ljudi i Zivotinja
te na njihovim — najcesce netipicnim —
razudbenim nalazima. Porazavajuca je
¢injenica da se u pojedinim dijelovima
nerazvijenog svijeta (Africi, Aziji) jos
uvijek, u trecem tisuclje¢u, nerijetko
samo na taj nacdin dijagnosticira ta
pogubna bolest.

Postavljanje  dijagnoze  bjesnoce
u zivih Zzivotinja — samo na osnovi
anamnestickih podataka i klinickih
znakova — upitno je pa prema tome i
vrlo rizi¢no. Cak i u slucajevima kada
su izvanjski znakovi vidno izraZeni,
moguce je tek opravdano posumnjati
na bolest. No, pri imalo nejasnim stanji-
ma, nuzan je veliki oprez. Naime, bijes-
ni psi i macke u slucaju izostanka faze
pojacanog uzbudenja i agresivnosti

(tiha bjesnoéa') lako mogu biti prosudeni
kao —nezarazeni, $to redovito zavrSava
kobno po ugrizene ljude. Jednako tako,
osobe ugrizene od Zivotinja oboljelih od
posve drugih bolesti pracenih ziv¢anim
simptomima, kao Sto su primjerice
bolest Aujeszkoga, Stenecak, bornanska
bolest i toksoplazmoza u macaka, bi-
vaju nepotrebno podvrgnute postupku
cijepljenja protiv bjesnoce. Zbog toga se
kod svih uginulih ili usmréenih klinicki
sumnjivih zivotinja dijagnoza obvezno
mora potvrditi viroloskim pretragama.

Kao i kod vecine zaraznih bolesti,
objektivna dijagnoza bjesnoce post-
avlja se na izravan i neizravan nacin
isklju¢ivo u laboratorijskim uvjetima.
U nacelu, izravan dokaz temelji se na
otkrivanju i prepoznavanju virusnog
uzrocnika, to jest njegovog antigena ili
nukleinske kiseline u mozdanom tkivu,
slini ili likvoru. Neizravno se uzro¢nik
bolesti potvrduje nalazom specifi¢nih
protutijela u krvnom serumu ili cere-
brospinalnoj tekudini.

Zacetnikom laboratorijske dijag-
nostike bjesnoce smatra se Zinke, koji
je 1804. godine primijenio kunic¢e kao
prve pokusne Zivotinje u svrhu doka-
zivanja bolesti. No, gotovo tromjesecna
inkubacija u kunica, kojima je slina
klinicki
utrljana u skarificiranu kozu, cinila je
taj postupak, glede ugrizena covjeka,
dijagnosticki bezvrijednim. Metodu
je 1881. godine unaprijedio Pasteur
nanosedi zarazni materijal izravno na
povrsinu mozga trepaniranih kunica,
skrativsi time inkubaciju na najvise
14 dana, a uginuce na tri tjedna (cit.
Karlovi¢ i Lojki¢, 1987.).

sumnjivih  Zivotinja bivala
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Rutinska se dijagnostika bjesnoce
do danas postupno usavrsavala i ug-
lavnom pociva na trima metodama:
patohistoloskoj pretrazi mozga s na-
lazom Negrijevih tjelesaca, dokazu vi-
rusa nacjepljivanjem miSeva ili stani¢ne
kulture te na otkrivanju virusnog anti-
gena tehnikom imunofluorescencije.

Suvremena uporaba monoklon-
skih protutijela i enzimnih konjugata u
imunoenzimnim testovima (ELISA) te
primjena oligonukleotidnih pocetnica
u metodi lancane reakcije polimera-
zom (PCR) viSestruko je povecala os-
jetljivost i specifi¢nost tih postupaka
pri otkrivanju virusa bjesnoce, kao i u
dokazivanju njegova antigena ili nuk-
leinske kiseline. Ipak, ponajprije zbog
slozenosti izvedbe i razmjerne skupoce,
ti sofisticirani testovi nisu uvedeni u
rutinsku dijagnostiku bjesnoce. Za sada
oni sluze za gensku tipizaciju lisavirusa
te za razlikovanje mnogobrojnih sojeva
klasi¢nog virusa bjesnoce s obzirom na
zivotinjsku vrstu iz koje su izdvojeni i
na geografsko podrijetlo tih Zivotinja.

Seroloske su pretrage, prije svega
zbog primjene imunofluorescencije kao
,zlatnog standarda” u laboratorijskoj
dijagnostici bjesnoce, takoder izgubile
na svojoj vaznosti u etioloskoj dijag-
nostici. Danas se one uglavnom rabe za
provjeru imunog stanja ljudi i Zivotinja
nakon cijepljenja. Za kucne ljubimce,
pse i macke, provjera imuniteta je ob-
vezatna prije njihova unosa u zemlje
slobodne od bjesnoce, bududi da strogi
propisi tih zemalja ne priznaju pot-
vrdu samo o cijepljenju. U europskim
se pak drzavama, koje provode oral-
nu imunizaciju lisica protiv bjesnoce,
seroloskim postupcima istrazuje nji-

hov imuni odziv u svrhu procjene
uspjesnosti takvih programa iskorjen-
jivanja bjesnoce. Od seroloskih postu-
paka rabe se tri medunarodno priznata
testa: virus-neutralizacijski imunofluo-
rescentni test (FAVN test), brzi test in-
hibicije fluorescentnih Zarista (RFFIT) i
imunoenzimni test (ELISA).

Ostali postupci kao npr. serum-neu-
tralizacijski test na miSevima (MNT),
agar-gel imunodifuzija (AGID), reak-
cija vezanja komplementa (RVK),
inhibicija hemaglutinacije (IHA) i
radioimunoloski test (RIA) u seroloskoj
dijagnostici bjesnoce primjenjuju se
znatno rjede.

A) Etioloska dijagnostika
bjesnoce

Patohistoloska pretraga

Veliki iskorak u dijagnostici bje-
snoc¢e nacinio je pocetkom proslog
stoljeca talijanski patolog A. Negri po-
drobno opisavsi specifi¢ne, eozinofilne,
intracitoplazmatske uklopine u velikim
ganglijskim stanicama mozgova bijesn-
ih zivotinja (Negri, 1903.), a koje su
ubrzo, njemu u ¢ast, nazvane njegovim
imenom. Negrijeva tjelesca mogu se
dokazati posebice u piramidnim stani-
cama Ammonovih rogova te u Purki-
njeovim stanicama malog mozga.

Prednosti histoloske pretrage su
brza i jednostavna provedba u vre-
menu od tek nekoliko sati, a njezin
glavni nedostatak je upitna pouzdan-
ost koja se krece od 90-96% kod pasa
te 78-83% kod ostalih vrsta domacih
zivotinja (Schaff, 1941., cit. u Man-
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ninger, 1959.). Uklopine se u neuron-
ima pocinju stvarati tek neposredno
prije uginuca pa se u pocetnom stadiju
bolesti, kod prijevremeno utamanjenih
zZivotinja, ve¢inom ne mogu dokazati.
Zato stoji ¢injenica da dokaz Negrijevih
tjeleSaca u mozdanom tkivu potvrduje
dijagnozu bjesnoce, ali je negativan na-
laz ne iskljucuje.

Slika 1. Pozitivan patohistoloski nalaz na bjes-
nocu; Negrijeva tjeleSca u piramidnim stanicama
Ammonovih rogova

Unato¢ nedostatnoj vjerodostojnosti
dobivenih nalaza, histoloska se pre-
traga odrzala u dijagnostickim labo-
ratorijima, kao jedina brza metoda,
vise od pet desetljeca. Ipak, razvojem
danas u rutinskoj dijagnostici bjesnoce
ima tek povijesno znacenje.

Bioloski pokus

Ucjepljivanjem zarazne sline izrav-
no u mozak mis$joj sisancadi moguce
je dokazati virus bjesnoce u oboljelih
ljudi i Zivotinja jos za njihova Zivota pa
cak i prije pojave klinickih simptoma
bolesti. Nakon smrti, u istu svrhu rabi
se 20%-tna suspenzija mozga umrlih
osoba, ili ubijjenih ili uginulih Zivotinja
(Koprowski, 1973.), a koli¢ina inoku-
luma iznosi 0.03 ml. S obzirom na to da

dio miSeva moze prezivjeti infekciju u
pokus se stavlja najmanje Sest miseva.
U slucaju pozitivna nalaza miSevi
ugibaju izmedu 5. i 25. dana poslije in-
fekcije (p..), a uginuca se unutar prva
Cetiri dana smatraju nespecifi¢nim.

Kona¢na se dijagnoza bjesnoce
ne moZze postaviti samo na osnovi
klini¢kih simptoma ili uginuéa pokus-
nih miSeva, ve¢ se mora obvezatno pot-
krijepiti pretragom njihovih mozgova s
ciiem dokazivanja virusnog antigena
pomocu izravne imunofluorescencije
(Goldwasser i Kissling, 1958.) ili izdva-
janja virusa u kulturi stanica.

Dijagnosticki postupak moze se sk-
ratiti Zrtvovanjem miseva iz usporedne
pokusne skupine 4. i 7. dan p.i,, uz is-
tovjetnu primjenu imunofluorescencije
ili postupka izdvajanja virusa (Kaplan
1966.).

Prema naputku Svjetske zdravst-
vene organizacije iz 1980. godine,
bioloski se pokus morao primijeniti pri
svim dvojbenim imunofluorescentnim
nalazima, kao i u slucajevima kada je
kliniéki sumnjiva Zzivotinja ozlijedila
covjeka, a u koje je metodom imunoflu-
orescencije dobiven negativan rezultat.

Tijekom pojave i Sirenja silvati¢ne
bjesnoc¢e u Hrvatskoj, prije tridesetak
godina, bioloski pokus je sluzio i kao
potpora imunofluorescenciji u slucéaju
pojave bjesnoce na nekom novom
podrudju ili pri prvom dokazu bolesti
u pojedinih zivotinjskih vrsta.

Pouzdanost bioloskog pokusa je go-
tovo apsolutna i procjenjuje se na oko
99% (Kaplan, 1966.). No, vrijeme traja-
nja pokusa od cak 28 dana, potrebito za
konac¢nu prosudbu rezultata pretrage,
ogranicava njegovu prakti¢nu vrijed-
nost u rutinskoj dijagnostici bjesnoce.
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Osim toga, uporaba pokusnih miseva u
tu je svrhu, iz osnova zastite Zivotinja,
u novije vrijeme potpuno napustena,
te zamijenjena jednako vrijednim
postupkom izdvajanja i dokazivanja
virusa u kulturi stanica. Zato se da-
nas bioloski pokus u svezi bjesnoce
uglavnom jos primjenjuje samo pri
temeljito opravdanim znanstvenim
istrazivanjima.

Izdvajanje virusa u kulturi stanica

Objektivna dijagnoza bjesnoce mo-
Ze se, razmjerno brzo, postaviti umna-
Zanjem virusa u odgovarajucoj kulturi
stanica neposrednim nacjepljivanjem
sline, cerebrospinalne tekucine ili sus-
penzije mozdanog tkiva zarazenih ljudi
i zivotinja.

Za izvodenje se testa rabi linijska
kultura stanica misjih neuroblastoma,
bududi da su te stanice najosjetljivije
na infekciju terenskim sojevima vi-
rusa bjesnoce (Bourthy i sur., 1989.).
Konacno prepoznavanje virusa pos-
tize se pretrazivanjem inficirane sta-
nicne kulture imunofluorescentnom
tehnikom.

Postupak je u prvom redu namije-
njen potvrdivanju nalaza dobivenih ot-
krivanjem virusnog antigena pomocu
izravne imunofluorescencije te za
daljnje istrazivanje bitnih znacajki izd-
vojenih sojeva virusa.

Tim se postupkom moraju pretraziti
sve zivotinje u kojih je imunofluores-
cencijom dobiven upitan ili negativan
nalaz, a klinicka slika i anamnesticki
podaci upudéuju na mogucu bjesnocu.
Poglavito je to nuzno wudiniti u
slucajevima dodira ljudi s takovim Zzi-
votinjama (WHO, 1980.).

U odnosu na klasican bioloski
pokus, metoda izdvajanja virusa u
stanicnoj kulturi ima niz znatnih pred-
nosti: skracuje vrijeme dijagnoze na
najvise tri dana, ne zahtijeva uporabu
pokusnih zivotinja i znatno je jeftinija
za izvodenje. Cinjenica da je ovaj test
jednako osjetljiv, a ponekad i osjetljivi-
ji od bioloskog pokusa (Rudd i sur,
1980.), presudan je razlog Sto je kultura
stanica u novije vrijeme posve zamije-
nila pokusne miseve u laboratorijskoj
dijagnostici bjesnoce.

Imunofluorescentni test

Imunofluorescentni test (IFT), test
fluorescentnih protutijela (FAT = fluo-
rescent antibody test) ili uobicajeno
i krace - imunofluorescencija (IF) je
seroloska metoda koja je u dijagnostiku
bjesno¢e uvedena sredinom proslog
stolje¢a (Goldwasser i Kissling, 1958.),
a jo$ i danas predstavlja izborni postu-
pak u rutinskoj dijagnostici bjesnoce u
svim referentnim laboratorijima diljem
svijeta.

Metoda je svojevrsna i veoma o0s-
jetljiva te objedinjuje to¢nost bioloskog
pokusa i brzinu patohistoloske pre-
trage. Pomoc¢u nje moguce je dobiti
pouzdanu dijagnozu ve¢ u roku od
2-3 sata nakon dostave dijagnostickog

Slika 2. Imuno-
fluorescentni test;
mikroskopsko
pretraZivanje pre-
parata mozdanog
tkiva na bjesno¢u

VETERINARSKA STANICA 40 (6), 361-372, 2009.



ZELJKO CAC, IVANA LOJKIC, TOMISLAV BEDEKOVIC i MIRKO LOJKIC

materijala u laboratorij. Prednost ove
metode je i Sto se virusni antigen moZze
dokazati ¢ak i u djelomice raspadnu-
tom uzorku tkiva.

Test se zasniva na mikroskopskoj
pretrazi otisnutih preparata, razmaza
ili smrznutih rezova mozdanog tkiva,
prethodno obradenih sa specifi¢nim
gamaglobulinom obiljeZenim fluores-
centnom bojom. Kao antigen za pri-
premanje gamaglobulina sluzi virusni
nukleoprotein s kojim se postize izuzet-
no visoka specificnost i dobar titar, a za
bojenje se rabi fluorescein-izotiocianat
(FITC) (Bourthy i sur., 1989.). Na taj su
nacin pripravljeni, strucno nazvani kon-
jugati, komercijalno dostupni od raznih
proizvodaca.

U pozitivnom se slucaju FITC-
om obiljezena serumska protutijela
nepovratno vezu na virusni antigen u
istrazivanom tkivu, a nalaz se ocituje
u vidu jasno ogranicenih, okruglih ili
ovalnih, manjih ili ve¢ih tvorbi koje pod
ultraljubicastim svjetlom mikroskopa
fluoresciraju zelenom bojom. Rije¢ je
0 brojnim nakupinama antigenskih
Cestica koje zbog svoje si¢usnosti nisu
histoloski prepoznatljive kao Negrijeva
tjeleSca.

Na ovaj se nacin isto tako mogu
pretrazivati kulture stanica i tkiva
pokusnih zivotinja nakon infekcije vi-
rusom bjesnoce, a specificna monok-
lonska protutijela, primijenjena u ovoj
tehnici, doprinijela su jednostavnijoj i
brzoj genetskoj tipizaciji novo izdvo-
jenih terenskih sojeva.

Metoda izravne imunofluorescencije
rabi se, kao neprijeporan dijagnosticki
postupak, u viroloskim laboratorijima
Hrvatskog veterinarskog instituta od
1976. godine i njome je u protekle 33 go-

Slika 3. Imunofluorescentni test; mikroskopska
slika pozitivna nalaza na bjesnoéu - mozdano
tkivo jazavca

dine na bjesnocu pretraZeno vise od 96
000 razli¢itih divljih i domacih zivotinja.

Kornealni test

Kornealni je test (CT = cornea test)
u laboratorijsku dijagnostiku bjesnoce
uveo Schneider 1969. godine. Njime
se pomocu izravne imunofluorescen-
cije dokazuje prisutnost virusa u epitel-
nim stanicama roznice ve¢ prvih dana
bolesti, stoviSe i prije pojave klinickih
znakova u bolesnika (Koch i sur., 1975.)
te prirodno ili pokusno zarazenih
zivotinja. Virus bjesnoce u roznici os-
taje trajno i moZze se otkriti u svim sta-
dijima bolesti.

Pacijentu s encefaliticnim simpto-
mima otisak se s roZnice uzima lag-
anim dodirom predmetnog stakalca na
njezin sredi$nji dio. Nakon fiksiranja
preparata, virusni se antigen otkriva
uobicajenim postupkom izravne imu-
nofluorescencije i dijagnoza se postize
ve¢ u roku od nekoliko sati. Pozitivan
rezultat ovog testa potvrduje bjesnocu,
ali je ni negativan nalaz ne iskljucuje.

Imunofluorescentnim se testom
mogu pretraziti i uzorci koze ljudi
sumnjivih na zarazu (WHO, 1992.).
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Koza se uzima s nuhalnog podrucdja
vrata zajedno s dlacnim folikulima
koji sadrzavaju periferne Zivce, a virus
se bjesnoce u tom tkivu moze doka-
zati ve¢ u najranijoj fazi bolesti. Tim se
postupkom, pomocu kojeg je moguce
razluciti razne klinicke encefalitise poz-
itivni rezultati na pocetku bolesti mogu
dobiti samo kod manjeg broja pacijen-
ata. Napredovanjem bolesti povecava
se broj pozitivnih nalaza, a u zavrSnom
stadiju virus ponovo moze nedostajati
u biopsiranom tkivu.

Ukupna osjetljivost testa veca je u
uzorcima koZe nego li u kornealnim
otiscima, ali je za ishod pretrage u oba
slucaja od presudnog znacaja kakvoca
uzetih uzoraka (WHO, 1992.).

Lancana reakcija polimerazom

Napredak molekularne biologije i
nove spoznaje o strukturi virusnih pro-
teina i sastavu nukleinske kiseline virusa
bjesnoce, zajedno s razvojem sofisticira-
nih dijagnostickih sredstava, pridonijeli
testova u dijagnostici bjesnoce. Jedan od
njih je test lancane reakcije polimerazom
(PCR = polymerase chain reaction) za
brzo otkrivanje svih sedam, do danas
poznatih, genotipova virusa bjesnoce
(Whitby i sur., 1997., Kulonen i sur,
1999.).

U nacelu, tipizaciju
kao i razlikovanje sojeva klasicnog
virusa bjesno¢e omogucila je upo-
raba specificnih  oligonukleotidnih
pocetnica za svaki pojedini genotip
virusa bjesnoce te odredivanje nuk-
leotidnog slijeda (sekvenciranje) poje-
dinih odsjecaka genoma, pracenih filo-
genetskom analizom. Cijeli postupak

lisavirusa

od izdvajanja virusne ribonukleinske
kiseline (RNK) do RT-PCR (= Reverse
Transcription PCR) traje oko 6 sati i os-
jetljiviji je od testa imunofluorescencije
u slucajevima kada je mozdano tkivo u
raspadnutom stanju.

Radi $to brzeg otkrivanja virusa sve
se viSe primjenjuje tzv. RT-PCR u stvar-
nom vremenu (= real-time RT-PCR)
koji ne zahtijeva uporabu elektroforeze
nakon zavrSetka testa, ¢ime se bitno
skracuje vrijeme njegove provedbe.

At-cPCR (= air thermo-cycler PCR)
je najbrzi postupak pomocu kojeg je vec¢
unutar pet sati moguce s apsolutnom
sigurnoséu prepoznati sojeve klasi¢nog
virusa bjesnoce i njemu srodne lisavi-
ruse (Heaton i sur., 1999.).

PCR-ELISA u obliku gotovih kitova
suvremeni je test za otkrivanje svih
genotipova virusa bjesnoce u mozgu,
slini i cerebrospinalnoj tekucini ljudi i
zivotinja te u kulturi stanica i tkivima
pokusnih Zivotinja.

Imunoenzimni test

Imunoenzimni je test (ELISA = en-
zyme-linked immunosorbent assay)
takoder jednostavan, brz, osjetljiv i
specifican postupak za otkrivanje nuk-
leokapsidnog antigena virusa bjesnoce
u mozdanom tkivu, slini i likvoru
oboljelih ljudi i zivotinja. Uporabom
gotovih, komercijalno dostupnih kito-
va, ovim se testom moze dokazati vi-
rus i u inficiranim kulturama stanica te
tkivima pokusno zarazenih zivotinja.
Tehnika je nadasve korisna u svrhu
epidemioloskog prosudivanja bjesnoce
(WHO, 1992.).

S ELISA testom poznatim i kao brza
enzimna imunodijagnoza bjesnoce (RREID
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= rapid rabies enzyme immunodiagno-
sis) moguce je virusni antigen uciniti
vidljivim golim okom pa se pomocu
specijalnih kitova pretraga na bjesnoc¢u
moze obaviti i u terenskim uvjetima
(Perrin i sur., 1992.). Testom se mogu
pretrazivati i djelomic¢no autoliti¢ni
uzorci tkiva, ali ne i uzorci prethodno
konzervirani u formalinu (WHO, 1992.).
Posljednjih godina razvijen je novi
kvantitativni postupak za otkrivanje
virusa bjesnoce pomocu ovog testa.
Metoda nazvana N-ELISA temelji se na
odredivanju koli¢ine viriona, prihvacenih
u jazicama mikroplitice, pomocu
specifi¢nih poliklonskih protutijela virusa
bjesnoce (Katayama i sur., 1999.).

B) Seroloska dijagnostika
bjesnoce

Virus-neutralizacijski imunofluores-
centni test

Virus-neutralizacijski ~ imunofluo-
rescentni test (FAVN test = fluorescent
antibody virus neutralization test) je
fluorescentni seroloski postupak koji
je Medunarodni ured za epizootije
(O.LE.) predlozio za dokazivanje neu-
tralizacijskih protutijela u krvnim seru-
mima pasa, macaka i lisica cijepljenih
protiv bjesnoce (Aubert i sur., 1996.,
Cliquet i sur., 1998.).

Postupak  virusne neutralizacije
izvodi se u kulturi stanica bubrega
hr¢ka (BHK-21) u mikrotitarskim pliti-
cama, a neutralizacijski ucinak protu-
tijela vidljivim se ucini uobicajenom
tehnikom imunofluorescencije.

U testu se rabe soj virusa bjesnoce
CVS 11 (Challange Virus Standard), kon-
trolni pozitivni serum (O.LE.-Standard),
kontrolni negativni serum i standardni

IF-konjugat (FITC anti-rabies monoclo-
nal globulin). Sam postupak traje dva
dana, a konacna visina titrova protutijela
u ispituju¢im se serumima usporeduje
s titrom dobivenim u kontrolnom se-
rumu (Cliquet i sur, 1998.). Vrijednost
titrova jednaka ili visa od 0.5 L.U./ml je
medunarodno prihvacena kao pokaza-
telj uspjeSnosti imunizacije. Naime, to
je najnizi titar koji zasti¢uje zivotinje od
pokusne infekcije, s obzirom na to da
u cijepljenih pasa i macaka s titrovima
visim od 0.5 L.U./ml nisu utvrdeni klinicki
slucajevi bjesnoce (Aubert, 1993.).

Osim u istrazivanjima imunitetnog
stanja lisi¢je populacije u okviru kam-
panja oralnog cijepljenja protiv bjesnoce
(Pastoret i Brochier, 1998.) FAVN test na-
lazi primjenu i u neizostavnoj kontroli
imuniteta profilakticki cijepljenih pasa i
macaka sa svrhom izdavanja uredovnih
potvrda za njihov nesmetani unos u
bjesnoc¢om nezarazena podrudja, kao sto
su primjerice sve skandinavske zemlje,
Velika Britanija, Australija, Novi Zeland
idr. (WHO, 1992.).

Slika 4. Seroloska dijagnostika bjesnoce; virus
neutralizacijski imunofluorescentni test

Brzi test inhibicije fluorescentnih
zarista

Brzi test inhibicije fluorescentnih
zariSta (RFFIT = rapid fluorescent fo-
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cus inhibition test) je isto fluorescentni
seroloski postupak za dokazivanje neu-
tralizacijskih protutijela virusa bjesnoce
i jedan je od testova izbora u rutinskoj
serologiji (Smith i sur., 1973.).

Prema preporuci Svjetske zdravst-
vene organizacije ovim se visoko
specificnim i osjetljivim testom pro-
vjerava imuni odgovor osoba cijep-
ljenih protiv bjesnoce inaktiviranim
cjepivima proizvedenim u kulturi
stanica. Stru¢njaci WHO-a ujedno
predlazu da se serum-neutralizacijski
test na misevima (MNT = mouse se-
rum neutralization test) pri mjerenju
razine protutijela u krvnom serumu ili
likvoru necijepljenih pacijenata zami-
jeni s RFFIT-om, bududi da je on brzi
i jednako osjetljiv kao i MNT (WHO,
1992.). Medunarodni ured za epizo-
otije pak zagovara RFFIT za prosudbu
imuniteta oralno cijepljenih lisica, dok
za serolosko pretrazivanje profilakticki
imuniziranih pasa i macaka ovaj postu-
pak nije medunarodno prihvacen.

Nacelo testa ogleda se u sposob-
nosti serumskih protutijela da sprijece
infekciju stanica referentnim sojem vi-
rusa bjesnoce (CVS 11) te u zavrsnom
prepoznavanju tog ucinka tehnikom
izravne imunofluorescencije pomocu
standardnog IF-konjugata. Pritom se u
logaritamski razrijedenim ispituju¢im
serumima utvrduju titrovi neutralizaci-
jskih protutijela i zatim usporeduju s
titrom kontrolnog pozitivhog seruma
(Sureau i sur., 1982.).

U sustini, glede osnovnih ingredi-
jencija pa i samog nacina izvodenja
postupka, RFFIT je veoma nalik FAVN
testu. Razlikuju se samo po tome Sto
se kod RFFIT-a primjenjuje novi klon

stanicne kulture (BSR Cl13) i drugaciji
kontrolni pozitivni serum (WHO-
Standard) te Sto se u zavrsnom dijelu
postupka, poradi lakseg ocitavanja
rezultata, uobiCajene mikrotitarske
plitice zamjenjuju manjim tzv. Tera-
saki pliticama. Najniza vrijednost titra
neutralizacijskih protutijela, koja jamci
zadovoljavaju¢u imunost, i pri ovom je
testu 0.5 L.U./ml (WHO, 1992.).

Imunoenzimni test

Imunoenzimni testovi (ELISA),
namijenjeni odredivanju razine neutral-
izacijskih protutijela za virus bjesnoce
u krvnom serumu ili plazmi pomocu
procis¢enog virusnog glikoproteina, za
sada su u uporabi pretezito u humanoj
medicini. Doduse, usavr$enim ELISA
testnim sustavima, temeljenim na sta-
filokoknom (Staphylococcus aureus) pro-
teinu A, mogu se na prisutnost protu-
tijela za glikoprotein virusa bjesnoce
u serumu, osim ljudi, pretrazivati i
pojedine Zivotinjske vrste (pas, macka,
mi$, zamorce, kuni¢, majmun). No,
veéina od bjesnoce slobodnih zemalja
(gvedska, Norveska, Finska, Velika
Britanija, Australija, Novi Zeland) ne
priznaje ovaj postupak kao referentnu
metodu za ocjenu imunitetnog stanja
pasa i macaka zastitno cijepljenih pro-
tiv bjesnoce.

Ni za potrebe epidemioloskih istra-
zivanja kod divljih Zivotinja, u smislu
prate¢ih pretraga pri oralnoj imuni-
zaciji lisica, ne postoje jos primjereni
ELISA testovi. Uporaba komercijal-
no dostupnih testova za tu namjenu
iziskuje ponajprije jednu iscrpnu vali-
daciju testnog sustava.

Prednosti imunoenzimne metode
su $to se u razmjerno kratkom vremenu
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(3-4 sata) mozZe pretraziti veliki broj se-
ruma, $to se u testu ne rabi zivi virus
te Sto se primjenom specijalnih komer-
cijalnih kitova test moZe provestiiu te-
renskim uvjetima (Sureau i sur., 1982.).
Uporaba ELISA testa preporucuje
se i u slucajevima sumnjivih nalaza
dobivenih virus-neutralizacijskim tes-
tovima. Ipak, u odnosu na FAVN test i
RFFIT, ELISA je manje osjetljiva metoda
jer se u mjerenja, osim protutijela viru-
sa bjesnoce, ponekad ukljucuju i razna
druga protutijela, a i moguca bakteri-
jska zagadenja mogu negativno utjecati
na vjerodostojnost rezultata pretrage.

Sazetak

Dijagnostika bjesnoce, s obzirom na
znacaj te bolesti, od koje prema statisti-
kama Svjetske zdravstvene organizacije
na godinu umire do 55000 ljudi, mora
biti nadasve brza, tocna i pouzdana.

U rutinskoj laboratorijskoj dijag-
nostici, za dokaz virusnog antigena,
izborni postupak je tehnika fluores-
centnih antitijela (FAT ili imunofluo-
rescencija). Patohistoloska pretraga
mozdanog tkiva na prisutnost Negri-
jevih tjeleSaca vec je odavno napustena
i danas ima tek povijesno znacenje, a
bioloski pokus na miSevima zamijen-
jen je jednako vrijednim postupkom
izdvajanja virusa u kulturama stanica
neposrednim nacjepljivanjem  sline,
cerebrospinalne tekucdine ili suspen-
zije mozdanog tkiva zarazenih ljudi i
zivotinja.

Objektivna dijagnoza moze se vrlo
brzo postaviti i pomocu imunoenz-
imnih testova (ELISA) te lancanom

reakcijom polimerazom (PCR). Po-
tonja metoda, unato¢ svoje velike os-
jetljivosti i specificnosti u otkrivanju
virusa bjesnoce te u dokazivanju nje-
gova antigena ili nukleinske kiseline,
ponajprije zbog slozenosti izvedbe i
razmjerne skupoce, nije uvedena u ru-
tinsku dijagnostiku bjesnoce. Za sada
ona sluzi za gensku tipizaciju lisavirusa
te za razlikovanje mnogobrojnih sojeva
klasi¢nog virusa bjesnoce.

U seroloskoj dijagnostici rabe se tri
standardizirane metode:
imni test (ELISA), virus-neutralizacijski
imunofluorescentni test (FAVN-test) i
brzi test inhibicije fluorescentnih Zarista
(RFFIT). Njima se, dokazom specifi¢nih
protutijela u krvnim serumima, provjer-
ava imuni odaziv ljudi i Zivotinja nakon
cijepljenja protiv bjesnoce.

imunoenz-
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Laboratory diagnosis of rabies
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Associate, Tomislav BEDEKOVIC, DVM, Assistant, Mirko LOJKIC, DVM, Ph.D.,
Full Professor, Croatian Veterinary Institute, Zagreb

Regarding the importance of the
disease, rabies diagnosis must be rap-
id, specific and accurate. According to
the WHO data, 55000 people are dying
from rabies every year.

In routine laboratory diagnosis of
rabies infection, fluorescent antibody
technique (FAT) is a method of choice.
Pathohistological detection of the Negri
bodies in brain tissue has only a histori-
cal importance today. Biological experi-
ments on mice have been replaced with
virus isolation in cell culture from saliva,
cerebrospinal fluid or brain tissue sus-
pension of infected humans and animals.

Objective diagnosis could be ob-
tained rapidly using immunoenzyme

methods (ELISA) and polymerase
chain reaction (PCR). Regardless of ac-
curacy and specificity, PCR method is
not included in routine diagnosis of
rabies, but it is necessary for molecular
characterization of Lyssaviruses and
rabies virus strain differentiation.

Three standardized methods are
applied in serology: ELISA, fluores-
cent antibody virus neutralization test
(FAVN) and rapid fluorescence focus
inhibition test (RFFIT). Those tests
serve for control of immune status after
anti rabies vaccination of humans and
animals.
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Razine nitrita i polifosfata u

proizvodima od mesa

Jelka Pleadin, Nina Persi i Jelena Dugum

Uvod

Primjena novih tehnologija i sve
veceg broja razlicitih dodataka pri
proizvodnji hrane s ciljem produljenja
njezine trajnosti, povecanja raznolikosti
te postizanja vecih prinosa i zarade, po-
taknula je brojna istrazivanja o uporabi
aditiva, pesticida, hormona i genetski
modificiranih organizama u pogledu
sigurnosti prehrane ljudi i proizvod-
nje zdravstveno ispravne hrane. Od
1920. godine kada je utvrdeno da po-
jedini aditivi sprjecavaju razvoj mik-
roorganizama i imaju vaznu ulogu u
produzavanju roka valjanosti proiz-
voda od mesa, zapocela je njihova znat-
nija uporaba u prehrambenoj industriji
(Janssen, 1997.). U mesnoj industriji
iz tehnoloskih razloga proizvodnje i
prerade te skladiStenja proizvoda od
mesa uporabljaju se nitriti i polifosfati.
Najvece dopustene koli¢ine (NDK) ni-
trita izaZene kao natrijev nitrit (NaNO,)
te polifosfata izraZzene kao fosforov
pentoksid (P,O,) u proizvodima od

mesa u Republici Hrvatskoj odredene
su Pravilnikom o prehrambenim adi-
tivima (N.N. 81/2008.). Sistematizacija
proizvoda od mesa po kategorijama,
skupinama, podskupinama i proiz-
vodima sadrzana je u Pravilniku o
proizvodima od mesa (N.N. 01/2007.).

Nitriti su natrijeve, odnosno kali-
jeve soli nitritne kiseline, bezbojni do
slabozuckasti kristali koji su dobro top-
ljivi, narodito u toploj vodi. Kemijski
nisu postojani, osobito ako se nalaze
uz organsku tvar, u kiseloj sredini
ili na poviSenoj temperaturi. Mesu
daju karakteristi‘nu crvenu boju
(nitrozo-mioglobinski i hemoglobinski
pigmenti), poboljSani okus i teksturu
proizvoda od mesa, a njihov primarni
cilj je sprjeCavanje germinacije spora
bakterije Clostridium botulinum i pro-
dukcije botulina (Janssen, 1997., Ko-
vacevi¢, 2001.). Ispitivanja su toksi¢nosti
nitrita pokazala su da povecani unos
nitrita u organizam uzrokuje razgradnju

Dr. sc. Jelka PLEADIN, dipl. inz. biotehnol., znanstvena suradnica, Nina PERS], dipl. inz. preh. tehnol.,
strucna suradnica, Hrvatski veterinarski institut, Zagreb; dr. sc. Jelena DPUGUM, dipl. inz. preh. tehnol.,
docentica, Ministarstvo poljoprivrede, ribarstva i ruralnog razvoja, Zagreb
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eritrocita i vitamina A. Akutna
toksi¢nost nitrita detektirana je samo
pri visokim razinama njihove uporabe
tvorbom methemoglobina, a dokazano
je i nastajanje nitrozamina koji imaju
izrazitu karcinogenu aktivnost (Branen
isur, 1990., Verhagen, 1997.).

Polifosfati su natrijeve i kalijeve soli
fosforne kiseline, bijeli higroskopni
prah topljiv u vodi (Food and Nutri-
tion Board, 1997.). Polifosfati u mesu
djeluju kao ionoizmjenjivaci i na taj
nacin izvlac¢e dvovalentne katione iz
veza s proteinima, cijepaju proteine i
povecavaju broj slobodnih funkciona-
Inih skupina aminokiselina, odnosno,
povecavaju sposobnost vezivanja vode,
a stabiliziraju i boju, miris i okus mesa,
S$to je rezultat povecanja antioksidaci-
jskog djelovanja (Kovacevic, 2001.). Ko-
mercijalni pripravci polifosfata obi¢no
sadrze 50-60% fosfora izraZenog kao
P,O,. Ogranicenja koja se odnose na
uporabu polifosfata u ljudskoj prehrani
pojasnjavaju se ¢injenicom da uzrokuju
poremecaj u resorpciji i otpusanju kal-
cija iz kostiju.

Ovaj rad daje pregled rezultata
analiza odredivanja koli¢ine natri-
jevog nitrita (mg/kg) i polifosfata (g/
kg) u razli¢itim kategorijama, odnosno
skupinama proizvoda od mesa, a koji
su u Laboratorij za analiticku kemiju
dostavljeni na analizu od strane vise
mesnih industrija tijekom 2008. i u
prvoj polovini 2009. godine.

Materijali i metode

Kolicine nitrita i polifosfata
odredivane su na ukupno 640 proiz-
voda od mesa i to: polutrajnih kobasica

(180 uzoraka), obarenih i ostalih koba-
sica (297), konzervi (66 uzoraka), tra-
jnih suhomesnatih proizvoda (26 uzor-
ka), polutrajnih suhomesnatih proizvo-
da (36 uzoraka) i ostalih proizvoda od
mesa (35 uzoraka). Uzorci su homog-
enizirani pomocu analitickog mlina,
pohranjeni u plastiénim posudicama na
+4°C te analizirani u kratkom vremen-
skom periodu primjenom standardnih
analitickih metoda. Sve su uporabljene
kemikalije koriStene u analizama bile
analiticke ¢istoce. Spektrofotometrijsko
ocitavanje apsorbancija provedeno je
na spektrofotometru Hach DR/4000U,
a umjeravanje pomoc¢u DR/Check Ab-
sorbance standard kit (Hach, SAD).

Odredivanje kolicine nitrita
Odvagano je 5 g homogeniziranog
uzorka, dodano 50 ml vruée vode i
ostavljeno muckati 15 min na tresilici.
Pomocu 1M natrijeve luzine podeSene
su pH vrijednosti na 8,0 — 8,5. Nakon
zagrijavanja u vodenoj kupelji uz pro-
tresanje, sadrzaj je ohladen i prebacen
kvantitativno u odmjernu tikvicu od
100 mL te je dodano po 2 mL prethod-
no pripremljenih otopina Carrez br. 1 i
Carrez br. 2 uz mijeSanje nakon svakog
dodavanja. Sadrzaj je tikvica nadopu-
njen vodom do oznake, promuckan i
filtriran preko nabranog filtar papira.
Bistri filtrati su koriSteni za odredivanje
nitrita. Za izradu bazdarne krivulje iz
stock otopine (o(NaNQO,) = 20 mg/1) pri-
premljene su serije otopina koje sadrze
0,13 mg, 0,27 mg, 0,40 mg i 0,53 mg
nitritnih iona. U vodenom ekstraktu
ispitnog uzorka, nitriti su uz dodatak
obojenih reagenasa, tretirani sulfanil-
amidom i N-(1-naftil)-etilendiaminom
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Tablica 1. Kriteriji prihvatljivosti rezultata validacijskih parametara spektrofotometrijskih metoda
odredivanja kolic¢ine nitrita i polifosfata u proizvodima od mesa

Istinitost raspon certificiranog referentnog materijala

Ponovljivost
- ponoavljivost mjerenja
- ponovljivost pripreme uzorka

Unutarlaboratorijska obnovljivost
Robusnost
Linearnost

Matriks efekt

Stabilnost otopina uzoraka

dihidrokloridom. Nakon 30 minuta,
paralelno sa slijepom probom, crveno
obojenim otopinama izmjerene su
apsorbancije spektrofotometrijski pri
valnoj duljini od 540 nm te su racunski
odredene kolic¢ine natrijevog nitrita u
ispitnim uzorcima.

Odredivanje kolicine polifosfata

U porculanskim lon¢i¢ima iz-
vagano je 2,5 g homogeniziranog
uzorka, spaljeno u mufolnoj peci pri
550°C tijekom 6 sati te ostavljeno u
susioniku na 103°C tijekom pola sata.
Na spaljenom mineralnom ostatku, na-
kon hladenja u eksikatoru, provedena
je kiselinska hidroliza uz dodatak 5
ml razrijedene nitratne kiseline (1+2).
Nakon hladenja sadrzaj je kvantita-
tivno prenesen u odmjernu tikvicu od
50 mL, dopunjen destiliranom vodom
do oznake i promuckan. Sljjedila je fil-
tracija, pipetiranje 10 mL bistrog filtrata
u tikvicu od 50 mL, dodatak 15 mL obo-

RSD =< 0,5%
RSD < 1%

RSD = 3%

informacija
k = 0,999

usporedba pravca linearnosti i matriksa

informacija

jenog reagensa i razrjedivanje, pri cemu
u smjesi s amonij-monovanadatom i
amonij-heptamolibdatom nastaje Zuto
obojeni spoj. Paralelno su pripremljene
otopine koje sadrze 10 pg, 20 pg, 30 g,
40 ug, 50 ug i 60 ug P,O,/ mL za izradu
bazdarne krivulje i slijepa proba. Spe-
ktrofotometrijsko mjerenje provedeno
je pri valnoj duljini od 430 nm te je
izracunat sadrzaj fosfora, odnosno po-
lifosfata u uzorku.

Validacija analitickih metoda
Validacija primijenjenih spektro-
fotometrijskih metoda ukljucivala je
odredivanje sljede¢ih  validacijskih
parametara: ponovljivosti (ponovlji-
vost mjerenja i ponovljivost pripreme
uzorka), unutarlaboratorijske obnov-
ljivosti  (intermedijarna  preciznost),
istinitosti, robusnosti, reproducibil-
nosti (obnovljivost), linearnosti, stabil-
nosti otopina uzoraka i matriks efekta.
Pritom su koristeni certificirani refer-
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Slika 1. Koli¢ina natrijevog nitrita (mg/kg) po skupinama proizvoda od mesa:
a) srednje vrijednosti + SD, b) vréne vrijednosti

entni materijali liofiliziranog mesa s
oznacenim sadrzajem nitrita od 106+26
mg/kg (Fapas, Engleska) odnosno
sadrzajem fosfora od 1430+100 mg/
kg (Nist, SAD). Validacija je prove-
dena sukladno zahtjevima Pravilnika
o provodenju analitickih metoda i
tumacenju rezultata (N.N. br. 2/2005.),
a rezultati su usporedivani s kriterijima

prihvatljivosti zadanim za ispitne vali-
dacijske parametare (tablica 1).

Rezultati i rasprava

Usporedbom s kriterijima prihvatlji-
vosti definiranim za svaki validacijski
parametar, utvrdena je prihvatljivost
rezultata validacije, a time i prikladnost
primijenjenih analitickih metoda za

376
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Slika 2. Kolic¢ina polifosfata (g/kg) po skupinama proizvoda od mesa:
a) srednje vrijednosti + SD, b) vréne vrijednosti

odredivanje razina nitrita (mg/kg) i po-
lifosfata (g/kg) u proizvodima od mesa.
Kolic¢ina nitrita i polifosfata odredivana
je u razli¢itim kategorijama, odnosno
proizvodima od mesa, i to: kobasica-
ma (obarene, polutrajne i ostale koba-
sice), konzervama (konzerve od usit-
njenog mesa, pastete i namazi i ostale
konzerve), suhomesnatim proizvodi-

ma (trajni, polutrajni i ostali suhomes-
nati proizvodi) te ostalim proizvodima
od mesa. Rezultati analiza su tumaceni
uzimajuéi u obzir NDK definirane
Pravilnikom o prehrambenim aditivi-
ma (N.N. 81/2008.) od 50 mg/kg do 175
mg/kg NaNO, u ovisnosti o vrsti proiz-
voda od mesa te polifosfata od 5 g/kg
P,O, za sve proizvode od mesa.
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Rezultati analiza (slika 1.a) poka-
zuju da su najvece srednje vrijednosti
natrijevog nitrita (+SD) odredene u
polutrajnim kobasicama (44,83+22,56
mg/kg), dok su najniZze vrijednosti
odredene u trajnim suhomesnatim
proizvodima (9,80+8,21 mg/kg). Od
ukupno 640 analiziranih uzoraka, ra-
zina natrijevog nitrita ve¢a od NDK
odredena je u 13 uzoraka i to kobasica
i polutrajnih suhomesnatih proizvoda
§to je 2% u odnosu na ukupan broj ispi-
tanih uzoraka. NajviSe su razine (>100
mg/kg) odredene u uzorcima Sunke u
ovitku, Sunkarice i dimljene vratine.
Slika 1b prikazuje vrs$ne vrijednosti
razine natrijevog nitrita odredene u
svakoj skupini ispitnih uzoraka. Lit-
eraturni podatci govore da je koli¢ina
nitrita od 5 do 20 mg/kg dostatna za
odrzavanje crvene boje mesa, 50 mg/kg
za proizvodnju karakteristiénog okusa,
a 100 mg/kg za antimikrobno djelova-
nje (Branen i sur., 1990.).

Srednje  vrijednosti  polifosfata
(mean+SD) po skupinama proizvoda
od mesa prikazane su na slici 2a. Zna-
tan broj uzoraka polutrajnih kobasica
(39 uzoraka), obarenih i ostalih koba-
sica (30 uzoraka), trajnih suhomesnatih
proizvoda (18 uzoraka) te polutrajnih
suhomesnatih proizvoda (6 uzoraka) s
razinama polifosfata (g/kg) prelazio je
NDK od 5 g/kg. U odnosu na ispitani
broj uzoraka po kategorijama, zahtjevi-
ma Pravilnika nije udovoljavalo 22%
polutrajnih kobasica, 10% obarenih i
ostalih kobasica, 69% trajnih suhome-
snatih proizvoda te 16% polutrajnih
suhomesnatih  proizvoda. Rezultati
ovog ispitivanja (slika 2b) pokazujuida
je u pojedinim uzorcima gotovo svake

skupine proizvoda od mesa odredena
kolicina polifosfata iznad NDK.
Najvece su koli¢ine polifosfata
odredene u trajnim suhomesnatim
proizvodima (6,05£0,62 g/kg) s vi-
sokim sadrZajem proteina kao Sto je
prsut, suha vratina i pecenica. Dodat-
kom polifosfata u koli¢inama vec¢im
od tehnoloski potrebnih dolazi do
vezivanja vode u proizvod, ¢ime se mi-
jenja njegova prehrambena vrijednost i
dobiva proizvod losije kvalitete. Vazno
je medutim naglasiti da su pritom u tra-
jnim suhomesnatim proizvodima anal-
izom sirovih proteina i ukupnog fos-
fora odredene visoke razine prirodnog
fosfora, a time i ukupnih polifosfata.
Stoga bi opcenito za valjanu interpre-
taciju sadrzaja ukupnog fosfora, odnos-
no polifosfata bilo bitno poznavanje
prirodnih razina fosfora u sirovinama
koje ulaze u sastav proizvoda od mesa.
Postoje oprecna misljenja o razinama
ukupnog fosfora, odnosno polifosfata
u kvalitetnim proizvodima od mesa
te o Cinjenici da je NDK za polifosfate
jedinstvena bez obzira na vrstu proiz-
voda od mesa. Rezultati drugih autora
pokazali su da kvalitetno meso u udje-
Iu u kojem se dodaje u mesni proizvod
(do 40%), ne nosi znatno velike koli¢ine
fosfora, nego da one potjecu upravo od
dodanih fosfatnih aditiva u koli¢inama
koje su vise od tehnoloskih potreba,
odnosno cilja vezivanja vode u proiz-
vodima losije kvalitete te da je time
sadrzaj fosfora u mesnom proizvodu
veéi od NDK (Kataleni¢, 2004.). Dalj-
nja ispitivanja pokazuju da kvalitetni
proizvodi s vecom koli¢inom mesa
imaju i vece koli¢ine ukupnog fosfora,
a $to moze utjecati na krivu procjenu
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zdravstvene ispravnosti proizvoda
(Serdar i Kataleni¢, 2005.). Stoga je
predlozena veca razina NDK od 7 g/
kg za ukupne polifosfate, a kojom bi
se mogla odrzati tehnoloska nuznost
za visokovrijedne mesne proizvode
uz obvezu jasnog deklariranja koli¢ine
mesa u mesnom proizvodu. Nakon
dugogodisnjeg rada na analitici po-
lifosfata u razli¢itim proizvodima od
mesa i utvrdenom visokom postotku
trajnih suhomesnatih proizvoda koji
ne udovoljavaju trenutnim zahtjevima
Pravilnika i nasa saznanja govore u
prilog predlozenom.

Sazetak

U cilju poboljSanja teksture i okusa
te produljenja trajnosti proizvoda od
mesa, u mesnoj industriji znatna je up-
oraba aditiva nitrita i polifosfata. Up-
oraba aditiva u proizvodima od mesa
je ograniena, a najveée dopustene
koli¢ine (NDK) nitrita (mg/kg) te po-
lifosfata (g/kg) definirane su Pravil-
nikom o prehrambenim aditivima
(N.N. 81/2008.) po vrstama proizvoda
od mesa.

U ovom ispitivanju od ukupno
640 analiziranih uzoraka razina natri-
jevog nitrita veca od NDK odredena
je u 13 uzoraka i to kobasica i polu-
trajnih suhomesnatih proizvoda, a Sto
je 2% u odnosu na ukupan broj anal-
iziranih uzoraka. NajviSe razine natri-
jevog nitrita (srednja vrijednost + SD)
odredene su u skupini polutrajnih ko-
basica (44,83+22,56 mg/kg), a najnize
u trajnim suhomesnatim proizvodima
(9,80+8,21 mg/kg). U odnosu na uku-

pni broj ispitanih uzoraka po kategori-
jama, zahtjevima Pravilnika u pogledu
koli¢ine polifosfata nije udovoljavalo
22% polutrajnih kobasica, 10% obare-
nih i ostalih kobasica, 69% trajnih suho-
mesnatih proizvoda te 16% polutrajnih
suhomesnatih proizvoda. Najveca ra-
zina polifosfata odredena je u trajnim
suhomesnatim proizvodima (6,05+0,62
g/kg) s visokim sadrZajem proteina.

Razine aditiva nitrita i polifos-
fata u proizvodima od mesa nuzno
je optimizirati poznavajuci zahtjeve
tehnoloskog procesa te uz primjenu
ispitanih analitickih metoda osigurati
kvalitetu i sigurnost hrane animalnog
podrijetla s konacnim ciljem zastite
zdravlja potrosaca.
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The Level of Nitrites and Polyphosphates in Meat

Products

Jelka PLEADIN, B.Sc. in Biotechnology, Ph.D., Scientific Advisor, Nina PERSI,
B.Sc. in Food Technology, Expert Advisor, Croatian Veterinary Institute Zagreb;
Jelena DUGUM, B.Sc. in Food Technology, Ph.D., Assistant Professor, Ministry of
Agriculture, Fisheries and Rural Development, Zagreb

To achieve better texture, flavour
and longer shelf life of meat products,
nitrites and polyphosphates are used as
additives in meat industry. Their appli-
cation in meat products is limited and
maximum permitted levels of nitrites
(mg/kg) and polyphosphates (g/kg) are
defined according to category of meat
product in the Regulations on Food Ad-
ditives (Official Gazette No. 81/2008).
In this investigation, which was carried
out on 640 samples, the level of sodium
nitrite higher than maximal permitted
level was determined in 13 samples of
sausages and semi-dry meat products
and that was about 2% in correlation
to total number of analysed samples.
The maximum level of sodium nitrite
(mean+SD) was determined in category
of semi-dry sausages (44.83+22.56 mg/
kg) and minimum level in fermented

meat products (9.80+8.21 mg/kg). In
comparison with total number of in-
vestigated samples in all categories
regarding content of polyphosphates
in 22% of semi-dry sausages, 10% of
pasteurised and other sausages, 69% of
fermented and 16% of semi-dry meat
products did not meet the defined re-
quirements. The maximum level of
polyphosphates was determined in fer-
mented meat products (6.05+0.62 g/kg)
with high level of proteins. The level of
nitrites and polyphosphates as addi-
tives in meat products is necessary to
optimize known requirements of tech-
nological process and with application
of examined analytical methods to in-
sure quality and safety of food from
animal origin with the final aim of con-
sumer health protection.

VETERINARSKA STANICA 40 (6), 373-380, 2009.



STRUCNA RASPRAVA

Bedrenica - prikaz epizootije

bolesti u Bobovcu (Sunja)

Boris Habrun, Gordan Kompes i Branka Seol

Uvod

Bedrenica (antraks) je akutna bak-
terijska bolest prvenstveno biljozdera
prenosiva na covijeka. Od biljozdera
nesto manje osjetljivi koza i konj. S obzi-
rom na primljivost, ¢ovjek je izmedu
ove skupine i relativho rezistentnih
svinja, pasa i macaka (Cvetni¢, 2002.).
Od bedrenice mogu oboljeti i drugi si-
savci. Uzrocnik bolesti je Bacillus anthra-
cis, gram-pozitivna bakterija Stapicasta
oblika koja tvori spore (Anon. 2008.).
Bolest je opisana kao 5. kuga jos 1491.
godine prije Krista (Bradari¢, 2006.).

Biljozderi se obi¢no zaraze ingesti-
jom spora koje se nalaze u okolisu, u
prvom redu u kontaminiranom tlu, u
kojem spore prezive desetlje¢ima. Iz
tla se kontaminiraju krmiva koja rastu
na kontaminiranom tlu. Voda moze
biti kontaminirana preko lesina ili na-
plavinama kontaminirana tla. Podrudja
s kontaminiranim tlom nazivaju se
bedrenicni distrikti (Cvetnié, 2002.,
Anon. 2008.).

Nakon ingestije spora, osjetljivi
biljozderi obi¢no ugibaju unutar 24
sata. Na uginuloj se Zivotinji uocava
generalizirana septikemija s izrazito
povecanom slezenom. Pulpa slezene
je kasasta ili tekuca. Organi izgledaju
kao da su poprskani krvlju. Iz noz-
drva, usta, anusa i rodnice cijedi se krv
(Cvetni¢, 2002., Radostits i sur., 2000.).

Epizootije vezane uz infekciju preko
kontaminirana tla uvijek se pojave na-
kon velikih klimatskih promjena, kao
$to su jake kiSe nakon duZeg razdoblja
suSe kad je temperatura okolisa visa od
15 °C (Cvetni¢, 2002.).

U novije vrijeme bedrenica je ipak
vrlo rijetka bolest, zahvaljujuc¢i sus-
tavnoj imunoprofilaksi zivotinja. Veli-
ku ulogu u sprijecavanju izbijanja bed-
renice ima i drenaza livada i pasnjaka
(Cvetni¢, 2002.).

U Hrvatskoj se posljednjih deset-
lieca ova bolest javlja sporadi¢no, a
pretposljednja masovnija pojava bed-
renice zabiljezena je 2002. godine kod
Jasenovca (Sostari¢ i sur., 2002.).

Dr. sc. Boris HABRUN, dr. vet. med., znanstveni savjetnik; Qordan KOMPES, dr. vet. med., znanstveni
novak, Hrvatski veterinarski institut, Zagreb; dr. sc. Branka SEOL, dr. vet. med., izvanredna profesorica,

Veterinarski fakultet Zagreb
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Svrha ovog rada je prikaz epizootije
bedrenice koja se javila u selu Bobovac
kod Sunje od kolovoza 2006. do ozujka
2007. godine.

Materijal i metode

U razdoblju od 08. kolovoza do
02. listopada 2007. godine u Labora-
torij za opcu bakteriologiju i mikolog-
iju Hrvatskog veterinarskog instituta
dostavljeno je 11 uski goveda s okolnim
Veterinarske ambulante Sunja.

Iz anamnesti¢kih podataka bilo je
razvidno da su sve Zivotinje bile napa-
sivane na istom pasnjaku kraj sela
Bobovac.

U ozujku i travnju 2007. godine
zaprimljene su jo$ 3 uske s okolnim
misicjem goveda iz Bobovca.

Osim uski, pretrazeno je i devet
bocica tri razlicite serije cjepiva an-
traksa. Prva serija pretraZena cjepiva
bila je ona koja je koriStena u imu-
noprofilaksi u veljaci 2007. godine, a
druge dvije serije cjepiva su pretrazene
prije ponavljanja imunoprofilakse u
proljece/ljeto 2007. Cjepivo antraksa
bilo je pretrazivano radi odredivanja
broja Zivih spora Sterneovog soja 34F2
u uzorcima vakcine.

Izdvajanje uzroc¢nika

Dostavljeni materijal (uska s okol-
ni agar sa 5% defibrinirane ovdje krvi.
Radi provjere kontaminacije gram-
negativnim bakterijama uzorak je bio
istodobno nacijepljen i na XLD agar
(Quinn i sur., 1994.).

Nakon inkubacije pri 37+/- 1 °C ti-
jekom 18-24 sata, ploce su pregledavane
i traZene su kolonije koje morfoloski
odgovaraju pripadnicima roda Bacil-
Ius, da nisu hemoli¢ne ili da imaju vrlo
oskudnu zonu hemolize (slika 1). Pod
malim povecanjem gledano je svija li se
kraj kolonije (kovrca se) ¢ime daje oblik
meduze (slika 1 i slika 2). Kolonije tak-
va oblika bile su precijepljene na krvni
agar radi daljnje identifikacije (Quinn i
sur., 1994., Anon. 2004.).

Identifikacija

Odredivanje tvorbe kapsule.

Cista kultura bila je nacijepljena
na Columbia agar base u koji je bilo
dodano 0,7% Natrij bikarbonata, na-
kon cega je takva ploca bila inkubirana
u mikroaerofilnim uvjetima (Genbox
CO,, BioMerieux). Nakon inkubacije
od 18-24 sata izrasla su kolonije ,,5” ob-
lika $to je dokaz tvorbe kapsule. Tvor-
ba kapsule je dokazivana i direktnim
razmaskom krvi iz dostavljenih uski s
okolnim misi¢jem i bojenjem razmaska
po Fothu.

Odredivanje osjetljivosti

Ovaj se test radi klasicnom disk
difuzijskom metodom (NCCLS M31
A2, 2002.), gdje se koristi Muller Hin-
ton agar i disk penicilina koji sadrzi 10
IU penicilina (Becton Dickinson). Test
sluzi za razlikovanje vrsta Bacillus an-
thracis (osjetljiva vrsta) i Bacillus cereus
(neosjetljiva vrsta).

Osim odredivanja osjetljivosti pre-
ma penicilinu, odredili smo osjetljivost
i prema ampicilinu (AM, 10pg), amok-

sicilinu s klavulanskom kiselinom
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(AMC 20/10ug), ceftiofuru (CFT 30 ug),
eritromicinu (E 15 pg), streptomicinu
(S 10ug), neomicinu (N 30ug), genta-
micinu (GM 10pg), spektinomicinu
(SPT 100 ug), enrofloksacinu (ENO 5
ug), oksitetraciklinu (T 30 ug), sulfa-
metoksazolu sa trimetiprimom (SXT
23,75/1,25 pg) i florfenikolu (FFC 30
ug). Za kontrolu postupka koristen je
soj Escherichia coli ATCC 25922.

Odredivanje pokretljivosti

Pokretljivost je odredivanja na nacin
da se izolat za koji se sumnja da pri-
pada vrsti Bacillus anthracis nacijepio u
triptikaza soja bujon, inkubirao pri 37
+/- 1 °C 24 sata i mikoskopirao u tam-
nom polju. Sojevi vrste Bacillus anthra-
cis su nepokretni za razliku od sojeva
vrste Bacillus cereus.

Kontrola cjepiva antraksa
Kako je rije¢ o zivom cjepivu koje
sadrzi u sebi Zzive spore Sterneovog

soja 34F2, kontrola cjepiva se provo-
di odredivanjm broja kolonija u mL
(CFU/mL) koju smo proveli u skladu
s tada vaze¢om normom HRN EN ISO
7218:1999, koristec¢i preporucene pod-
loge od Medunarodnog ureda za epi-
zootije (Anon. 2004.).

Kontrolirane su tri serije cjepiva.
Kod kontrole prve serije (kojom su
zivotinje imunizirane u Sunji i okolici
u veljaci 2007.) pretrazena je po jedna
bocica iz Veterinarske ambulante Sunja
i Hrvatskog veterinarskog instituta.

Kod kontrole druge serije pretrazene
su tri bocice koje su bile skladiStene
kod proizvodaca, a kod kontrola trece
serije pretrazene su po dvije bocice
pohranjene kod proizvodaca i dvije
bocice pohranjene u Hrvatskom veteri-
narskom institutu. Druga i treca serija
bile su pretraZzene prije ponavljanja
imunoprofilakse u svibnju /lipnju 2007.

Tablica 1. Rezultati postignuti odredivanjem osjetljivosti 6 izolata vrste Bacillus anthracis disk difuzij-

skom metodom

Antimikrobni lijek Osjetljivi Umjereno osjetljivi Neosjetljivi
6 0 0

Penicilin G
Ampicilin
Amoksicilin + klavulanska kiselina
Ceftiofur
Eritromicin
Streptomicin
Neomicin
Gentamicin
Spektinomicin
Oksitetraciklin
Enrofloksacin
Sulfametoksazol +trimetoprim
Florfenikol

o~ O o~ O~ O O O O O W o O
- O o
O o0 O O O O o o o N O o

o O O O o o o o o
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Rezultati

Bakterioloskom pretragom 11 dos-
tavljenih uski s okolnim miSi¢jem ti-
jekom 2006. godine iz devet uski je
izdvojena bakterija Bacillus anthracis
(izrasle kolonije R oblika, bez hemol-
ize na krvnom agaru, tvorba kapsule u
hranjivom agaru s 0,7% Na bikarbona-
ta i uzgojem u mikroaerofilnoj atmos-
feri, nepokretne, osjetljive na penicilin,
kovréanje nakon 48 sati inkubacije).

Od tri uske dostavljene u 2007. go-
dini, pretraga dvije uske zavrsena je
negativnim rezultatom, a iz jedne je
izdvojena bakterija Bacillus anthracis.

1z Sestizolata je odredena osjetljivost
disk difuzijkom metodom, a postignuti
rezultati su prikazani u tablici 1.

Postignuti rezultati ukazuju da su
izdvojeni izolati bili osjetljivi prema
svim testiranim antimikrobnim lijekov-
ima osim sulfametoksazola s trime-
toprimom i ceftiofura.

Kontrolom cjepiva prve serije (rok
valjanosti 03/07.) (koja je koriStena
u imunoprofilaksi zivotnja u Sunji i

Slika 1. Bakterija Bacillus anthracis nakon 24
sata inkubacije na krvnom agaru. Vide se koloni-
je R oblika, bez hemolize i s laganim uvijanjem
(kovréanjem) kolonija (zbirka Laboratorija za
opcu bakteriologiju i mikologiju Hrvatskog veteri-
narskog instituta)

Slika 2. Bakterija Bacillus anthracis nakon 48
sati inkubacije na krvnom agaru (fotografija
iste petrijeve ploce kao na slici 1.). U odnosu na
sliku 1 vidi se izrazenije uvijanje kolonija. (zbirka
Laboratorija za opcu bakteriologiju i mikologiju
Hrvatskog veterinarskog instituta)

okolici u veljaci 2007.) utvrdeno je sve-
ga oko 20 x 10* zivih spora u 1 mL u
obje pretrazene bocice. Kontrolom dru-
ge serije (rok valjanosti 05/07.) (kojom
je trebalo ponovo cijepiti zivotinje) oko
1 x 10° zivih spora u 1 mL, a u trecoj
seriji (rok valjanosti 05/07.) oko 29 x
10° zivih spora u 1 mL. Cjepivo je po
deklaraciji trebalo sadrzavati najmanje
2 x 10° zivih spora u 1 mL. Rezultati
pretrazivanja istih serija cjepiva su se
podudarali bez obzira je li bocica bila
skladiStena u Veterinarskoj ambulanti
Sunja, Hrvatskom veterinarskom insti-
tutu ili kod proizvodaca.

Rasprava

Pocetkom kolovoza 2006. godine
nekoliko iznenadnih uginuca goveda
na jednom pasnjaku blizu Bobovca
(Sunja) potaklo je sumnju na pojavu
bedrenice.

Iz anamnestickih podataka uvi-
djelo se da je rije¢ o ugibanju na samo
jednom pasnjaku gdje ranije nisu
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zabiljezena ovakva uginuca. Epizooti-
ja bedrenice na tom pasnjaku izbila je
najvjerojatnije zbog toga Sto je uz rub
pasnjaka nekada bilo stono groblje.
Na mjestu nekadasnjeg stocnog groblja
napravljeno je pojilo za Zivotinje. Radi
izgradnje pojila dio tog stocnog groblja
bio je prekopan (postavljanje vodovod-
nih cijevi). Ovim su spore iz zakopanih
lesina prekapanjem polja najvijerojatni-
je pristigle blize povrsini pasnjaka.

U vrijeme izbijanja bolesti na tom
je podrudju bilo puno kisnih dana te
je rast podzemnih voda (neposredna
blizina rijeke Save) takoder doprinio
priblizavanju spora povrsini pasnjaka.
Prema danasnjim spoznajama, spore
bakterije Bacillus anthracis mogu u tlu
preZzivijeti vise desetljeca. To znaci da
ukoliko je i prije viSe desetlje¢a na tom
stoénom groblju bila zakopana leSina
uginula od bedrenice prekapanje tla
i postavljanje cijevi za pojilo moglo je
dio spora iznijeti na povrsinu tla ili bli-
zu povrsine, a daljnjem dolasku spora
na povrsinu tla mogla je pridonijeti i
velika kolicina oborina i dizanje razine
podzemnih voda.

Dostavljeni su uzorci potvrdili sum-
nju, jer je iz 9 od 11 dostavljenih uski
pretrazenih od kolovoza do listopada
2006. godine izdvojen uzro¢nik bed-
renice. Nakon dijagnoze bolesti pro-
pisane su iste mjere koje su uspjesno
zaustavile epizootiju nekoliko godina
ranije kod Jasenovca (Sostari¢ i sur.,
2002.), a to su:

- sve papkare i kopitare povudi s
pasnjaka gdje je izbila bedrenica,

- terapirati Zivotinje tijekom 5 dana
jednim od antimikrobnih lijekova
na koji je uzroc¢nik osjetljiv,

- nakon zavrSetka terapije pricekati
barem 7 dana od zadnje aplikacije
antibiotika (10 dana ako je rije¢ o
antibioticima koji djeluju dulje od
1 dana, npr. teSko topivi penicilini,
retard oblici tetraciklina i dr.) do
cijepljenja,

- cijepiti sve Zivotinje cjepivom protiv
bedrenice i ostaviti ih u Stali iducih
7 —10 dana da se razvije imunost.
Nakon isteka tog razdoblja Zivotinje

opet mogu i¢i na pasu.

PredloZene mjere u ovom slucaju
nisu ostvarile potpun uspjeh (nekoliko
naknadnih uginuca od bedrenice na is-
tom podrudju).

Da bi zivotinja bila zaSticena od
bedrenice cijepljenjem, goveda i konji
moraju primiti barem 1 x 107 zivih spo-
ra, a ovce, koze i svinje 1-5 x 10° zivih
spora u dozi c¢jepiva (Anon. 2008.). Ci-
jepljenje je provedeno u kolovozu cj-
epivom Ciji je rok uporabe bio do kraja
kolovoza 2006. godine, a nekoliko na-
knadnih uginucéa se desilo u rujnu i
listopadu, kada nije bilo svrhovito kon-
trolirati koristeno cjepivo kojem je vec
istekao rok trajanja, jer nakon isteka
roka cjepiva vise ne mora odgovarati
deklaraciji proizvodaca.

Izdvojeni izolati bakterije Bacillus
anthracis bili su osjetljivi prema svim
testiranim antimikrobnim lijekovima
osim sulfametoksazolu s trimetopri-
mom (svi izolati neosjetljivi) i ceftiofura
(triizolata osjetljiva, jedan umjereno os-
jetljiv i dva neosjetljiva). lako je terapija
antraksa redovito neucinkovita, moze
ostvariti dobre rezultate ako se otkriju
zivotinje koje imaju vrudicu, a jo$ nisu
razvile druge znakove bolesti, dakle u
najranijem stadiju bolesti (Radostitis
i sur, 2000.). Odredivanje osjetljivosti
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bilo je svrsishodno i radi odredivanja
preventivnih mjera (profilakticko da-
vanja antibiotika kako bi se sprijecilo
oboljevanje zivotinja koje su mozda bile
u inkubaciji) te da se lije¢nicima olaksa
odabir antimikrobnog lijeka ukoliko
tko od ljudi koji su bili u kontaktu s
bolesnim Zzivotinjama oboli.

Nakon cijepljenja po izbijanju epi-
zootije u kolovozu 2006., zivotinje su
cijepljene i u veljaci 2007. godine prije
izgona na pasu.

U proljece 2007. godine desilo se
jedno uginuce junice od bedrenice na
istom podrudju. Zivotinja je bila do-
brog gojnog stanja i cijepljena protiv
bedrenice 30-ak dana prije uginucda.

Radi toga su uzete serije cjepiva koje
su koristene u cijepljenju Zivotinja na
tom podrucdju u veljaci 2007. godine, po
jedna boéica iz ambulante i iz Hrvatsk-
og veterinarskog instituta (gdje se ob-
vezno cuva svaka kontrolirana serija).
Kontrolom dvije bocice koristene serije
gjepiva utvrdeno je da cjepiva nisu
imale dovoljan broj zivih spora u sebi
(20 x 10* u 1 mL), radi ¢ega nisu imale
dostatnu imunogenost. Nije bilo znatne
razlike u broju spora u bocici izuzetoj iz
nadlezne ambulante i Hrvatskog veter-
inarskog instituta, Sto govori da je cje-
pivo u ambulanti bila propisno ¢uvano
(temperatura hladnjaka).

Proizvodac cjepiva je deklarirao
da 1 mL cjepiva sadrzi najmanje 2x10°
zivih spora, $to je i bilo utvrdeno kon-
trolom cjepiva odmah po proizvodnji,
no 2 mjeseca prije isteka valjanosti (rok
valjanosti je 12 mjeseci) kod prve serije
broj spora je znatno pao (20 x 10%) te je
gjepivo sadrzavala znatno manji broj
zivih spora od deklariranog kada je
koristeno za imunoprofilaksu.

Radi potpune zastite Zivotinje
odluceno je da se imunoprofilaksa
zivotinja na tom podrudju ponovi, radi
cega su prije koriStenja kontrolirana
druga i treca serija cjepiva. Jedino je
druga serija sadrzavala gotovo potre-
ban broj zivih spora, no to jos uvi-
jek u preporucenoj dozi proizvodaca
nije bila koli¢ina koju preporuca
Medunarodni ured za epizootije za
ucinkovitu zastitu (Anon. 2008.). Pot-
puna zaStita Zivotinja postignuta je
ponovnim cijepljenjem s time da je u
skladu s utvrdenim brojem Zivih spora
u drugoj seriji cjepiva povecana doza
od preporucene kako bi Zivotinje prim-
ile zadovoljavajuci broj zivih spora za
ucinkovit imunosni odgovor (goveda
i konji 1 x 107 zivih spora, ovce, koze
i svinje 1-5 x 10° zivih spora) (Anon.
2008.). Nakon ponovljenog cijepljenja
s dostatnim brojem zivih spora u ¢j-
epivu zavrsena je epizootija bedrenice
u Bobovcu.

Sazetak

U radu je opisana epizootija an-
traksa koja se javila na podrudju
Bobovca (Sunja) tijekom 2006. i 2007.
godine. Pretrazeno je 14 uski s okol-
nim misijem, od cega 11 tijekom
2006. godine i 3 tijekom 2007. godine.
Odredena je osjetljivost 6 izdvojenih
sojeva prema 13 antimikrobnih lijeko-
va. Prvim pozitivnim nalazima u ko-
lovozu 2006. potvrdena je bedrenica,
nakon cega se donose mjere radi su-
zbjjanja iste. Mjere se nisu pokazale
ucinkovite kao prilikom suzbijanja
epizootije bedrenice u Jasenovcu 2002.
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godine. Kada je nakon provedene imu-
noprofilakse jedna zivotinja uginula
od bedrenice u travnju 2007. godine,
prekontrolirano je i cjepivo koristeno
za imunoprofilaksiu Zivotinja na
podrudju Bobovca. Utvrdeno je da ¢j-
epivo nije imalo dostatan broj zivih
spora te da je to najvjerojatniji uzrok
zbog kojeg zivotinje nisu bile potpu-
no imune prema ovoj bolesti. Nakon
kontrole cjepiva povecane su doze dj-
epiva i ponovljeno je cijepljenje kako bi
zivotinje primile zadovoljavajuci broj
zivih spora za kvalitetno stjecanje imu-
nosti. Nakon toga je epizootija prestala.
Odredivanjem osjetljivosti Sest izolata
bakterije Bacillus anthracis utvrdeno
je da su svi sojevi bili osjetljivi prema
svim testiranim antimikrobnim lijekov-
ima osim sulfametoksazola s trime-
toprimom, prema kojem su svi testirani
izolati bili rezistentni.
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Anthrax - Epizootic Case in Bobovac (Sunja)

Boris HABRUN, DVM, Ph.D., Scientific Advisor, Gordan KOMPES, DVM, Ju-
nior Researcher, Croatian Veterinary Institute, Zagreb; Branka SEOL, DVM, Ph.D.,,
Associate Professor, Faculty of Veterinary Medicine, Zagreb

The paper describes anthrax epizo-
otic case in the area of Bobovac (Sunja)
in 2006 and 2007. Total 14 ears with the
surrounding muscles were tested, 11 in
the course of 2006 and 3 in the course

of 2007. Sensitivity of 6 isolated strains
to 13 anti-microbe medications was
determined. First positive findings in
August 2006 confirmed the existence
of anthrax, and the measures were ad-
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opted to fight it. The measures did not
prove efficient as in the fight of anthrax
epizooty in Jasenovac, 2002. After the
immunoprophylaxis, one animal died
of anthrax in April 2007, after which
the vaccine used for animal immu-
noprophylaxis in the area of Bobovac
was controlled. It was found that the
vaccine did not contain a sufficient
number of live spores, which was most
probably the reason why the animals
were not completely immune to the
disease. After the control, vaccine doses

were increased and vaccination was re-
peated in order for animals to receive a
satisfactory number of live spores to ac-
quire immunity in a high quality way,
after which the epizooty was stopped.
Determination of sensitivity of the six
isolates of Bacillus anthracis showed
that all strains were sensitive to all test-
ed anti-microbe medications except for
sulfamethoxazole with trimethroprim,
which all the tested isolates were resis-
tant to.

od vapna.

GOSPODARSTVO

CISTOCA U KOKOSINJCIH

Perad pati osobito mnogo od gamadi, e narocito, ako zivi u tijesno
ogradjenom dvoristu. Kokosi koje muci gamad, izgube perje, nakostrusene
su, omrseve i malo nose jaja. Ako hocemo da tomu izbjegnemo, valje nam
se pobrinuti, za ¢istocu i razkuzenje kokosinjaka. Svakoga tjedna valja gnoj
odstraniti, posuti pod tankim slojem pijeska i povrh toga postaviti novu
stelju. Svaki mjesec jedanput mora se kokosinjac pobieliti mliecnom kasom

“Hrvat” (Virovitica), 29., 2, 1910 (god.) (24. srpnja 1910).
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STRUCNA RASPRAVA

Transvaginalna ultrazvucna
aspiracija blizanaca u kobila

- prikaz iz prakse

Iva Getz, Nikica Prvanovic, T. Dobranic, T. Karadjole,

Z. Makek, N. Macesi¢ i Ana Magoci

Uvod

Blizanacka gravidnost kobila je oz-
biljan problem koji nerijetko zavrsava
pobacajem, ranom embrionalnom smrt-
noscu, preranim porodom ili radanjem
mrtve, slabe i deformirane Zdrjebadi.
Rana dijagnostika blizanacke gravid-
nosti pruza mogucnosti pravovremene
intervencije i na taj nadin osigurava
pozitivan ishod ovog riskantnog ob-
lika gravidnosti. Nakon tvorbe endo-
metrijskih casSica 36. dana gravidnosti,
koje ostaju u funkciji 90 do 130 dana
bez obzira na prisustvo vitalnog ploda,
metode za redukciju blizanaca prili¢no
su nepouzdane. Metode koje se prim-
jenjuju u svrhu uklanjanja jednog od
zametaka su energetska dijeta kobile,
ultrazvucéna transvaginalna aspiracija
jednog embrija, transabdominalna in-
trakardijalna aplikacija KCl u srce jed-
nog od plodova te u kasnijim fazama

gravidnosti ultrazvucna transabdomi-
nalna aspiracija jednog od blizanaca.
Najsuvremenija metoda koja se da-
nas najcesce primjenjuje za redukciju
blizanaca nakon fiksacije zametaka i
tvorbe endometrijskih caSica je trans-
vaginalna ultrazvucna aspiracija jed-
nog od blizanaca (engl. transvaginal
ultrasound-guided aspiration, TUGA).
Uspjeh provodenja ove metode ovisi
o razli¢itim c¢imbenicima: smjestaju
embrija, duzini trajanja gravidnosti i
o iskustvu doktora veterinarske medi-
cine.

Dosadasnje spoznaje

Blizanacka gravidnost kobila pred-
stavlja veliki reproduktivni i ekonom-
ski problem iz mnogo razloga; sma-
tra se najées¢im uzrokom nezaraznih
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pobacaja (od 10 do 30%), rane embrion-
alne smrtnostiili pak rezultira radanjem
avitalne i deformirane zdrjebadi (Giles
i sur, 1993.). Kobile koje pobace u
zadnjoj fazi gestacije ucestalo imaju
posljedi¢nih problema zbog produZzene
involucije sada ve¢ prevelike maternice;
tesko ponovno ulaze u ciklus, a jos teze
koncipiraju. Uzrok visoke razine em-
brionalne smrtnosti i smanjene vital-
nosti ozdrebljenih blizanaca je smanje-
na zaliha krvi povezana s ogranicenom
zapreminom maternice u kasnijoj fazi
gravidnosti (Woods i Hallowell, 1993.).

Pojava blizanaca u kobila direktno
je povezana s multiplom ovulacijom
te se bez obzira na ishod ucestalo za-
jedno ponavljaju kod kobila. Dokazano
je da se blizanci mogu dogoditi kako iz
sinkrone tako i iz asinkrone multiple
ovulacije s razmakom od 2 dana. Posto-
tak koncepcije po folikulu je jednak
kod dvostrukih ovulacija na suprotnim
jajnicima i kod jedne ovulacije po ciklu-
su, ali je visi kad se dvostruka ovulacija
javi na istom jajniku (Ginther, 1987.).
Kod kobila s blizanackom gravidno$c¢u
utvrdena je visoka razina eCG, a sam
postotak pojavnosti blizanackog gra-
viditeta povezan je s progrediranjem
pripusne sezone (Prohl i sur.,, 1990.).
Osim navedenog na pojavnost blizana-
ca utjece pasmina, hranidba i genetska
predispozicija te se oni najéesce javljaju
kod toplokrvnih pasmina i mladih ko-
bila (Jeffcott i Whitwell, 1973.), dok je
postotak pobacaja blizanaca najmanji
kod hladnokrvnih i arapskih kobila
(Byszewski i Gromnicka, 1994.). Zbog
ocekivanog ishoda blizanacke grav-
idnosti i vrlo loSe prognoze za daljnju
reproduktivnu sposobnost kobila i

prezivljavanje blizanaca od velike je
vaznosti rana dijagnostika blizanacke
gravidnosti i pravovremena interven-
cija.

Spontana redukcija blizanaca prije
fiksacije zametaka (16. dana nakon
koncepcije) vrlo rijetko se dogada, kao
i rana embrionalna smrtnost u istom
razdoblju (Ginther, 1989.a). Sam diam-
etaripostotak rasta zametnih mjehurica
od 11. do 16. dana sli¢ni su kao i kod
gravidnosti s jednim zdrebetom. Ve-
lika nejednakost u veli¢ini zametnih
mjehurica moze se javiti kao posljedi-
ca asinkrone ovulacije. Dijagnostika
blizanacke gravidnosti prije fiksacije
zametaka je teska i ovisi o iskustvu
operatera, rezoluciji i jacini opreme
(5 MHz), ja¢ini monitora i drugim
¢imbenicima (Makek i sur., 1993., Csik i
sur., 2007.). Diferencijalno dijagnosticki
treba misliti i na endometrijske ciste
(Prvanovi¢ i sur.,, 2005.). Blizanacka
gravidnost najlakse se rjesava u ovoj
fazi, dok jos nije doslo do fiksacije zam-
etaka, tako da se pod kontrolom UZV
mehanicki zgnjeci jedan od blizanaca
ili ga se gurne prema vrhu roga gdje
nema uvjeta za fiksaciju (Pascoe i sur,
1987., McKinnon i Rantanen, 1998.).

Nakon fiksacije zametaka oteZana
je dijagnostika blizanacke gravidnosti
osobito ako su fiksirani jednostrano.
Naime, od 17. do 21. dana nakon kon-
cepcije ultrazvukom jedino se moze
uociti prisuce tanke linije koja prolazi
po sredini izmedu neznatno povecanog
zametnog mjehura. Stoga je vrlo lako
zamijeniti jednostrano fiksirane bli-
zance stare 17 do 20 dana s jednim em-
brijem starim 28 do 30 dana (Woods i
Hallowell, 1993.). Izmedu 22. do 60.
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dana gravidnosti postupno se sve jas-
nije moze uociti prisuce vise fetusa,
bududi da su jasnije izrazeni pupcani
tracci obiju blizanaca, sréana akcija
te raspoznatljivi organi oba ploda
koji uvelike olaksSavaju diferencijaciju
(McKinnon i sur, 1993.). Nakon 30.
dana izmedu dva alantokoriona razvija
se zajednicka membrana iz podrudja
pripajanja, poznata kao blizanacka
membrana koja nakon 100. dana grav-
idnosti, kad se oba fetusa ne mogu
palpirati niti vidjeti transrektalnom
ultrazvu¢nom pretragom, ima veliko
dijagnosticko znacenje (Ginther i Grif-
fin, 1994.).

Ishod blizanacke gravidnosti na-
kon fiksacije zametaka ovisi o prirodi
njihove fiksacije. U slucaju jednostrane
fiksacije zametaka ceScée se javlja spon-
tana postfiksacijska redukcija jednog od
plodova. Unilateralna fiksacija c¢esca je
od bilateralne, a javlja se kao posljedica
asinkrone ovulacije (Ginther, 1989.b).
Ginther (1989.b) je proveo istraZivanje
na 31 kobili s blizanackom gravidnoscu
te pokazao da se kod 71% kobila radilo
o unilateralnoj, a samo kod 29% o bi-
lateralnoj gravidnosti. Kod jednostrane
fiksacije doslo je do spontane redukcije
manjeg blizanca kod 22 od 22 kobile
(100%) kada su zametni mjehuri¢i bili
razlicite velicine (>4 mm razlike u di-
ametru). Kod zametnih mjehuric¢a iste
veli¢ine do spontane redukcije jednog
od blizanaca doslo je u 73% (kod 19 od
26 kobila). Na osnovu ovih rezultata
pretpostavio je da veéi mjehuri¢ ometa
i/ili onemogucuje unoSenje hranjivih
tvari u manji zametni mjehuri¢, jer je
vedi dio podrudja stijenke zametnog
mjehura koji ¢e biti reduciran pokrive-

no stijenkom prilagodenog zametka
koji ¢e prezivjeti. Od 85% redukcija
do 40. dana gravidnosti u slucaju jed-
nostrano fiksiranih blizanaca, 59%
redukcija se javilo izmedu 17. i 20.
dana, 27% izmedu 21.1 30 . dana, a 14%
izmedu 31. i 38. dana (Ginther, 1989.b).

Blizanacka placentacija ima veliku
ulogu u tijeku i ishodu blizanacke grav-
idnosti, a podijeljena je u tri morfoloske
grupe ovisno o smjestaju koriona un-
utar maternice. Najcesce se javlja tip A
blizanacke gravidnosti kod kojeg jedan
fetus zauzima jedan materni¢ni rog i
vedi dio tijela maternice (68% cjelok-
upne, funkcionalne povrsine), dok
drugi blizanac zauzima jedan rog i mali
dio prilagodenog tijela maternice. Na
mjestu gdje se korioni dodiruju postoji
razli¢ita moguc¢nost invaginacije man-
jeg koriona u alantoisnu Supljinu veceg
fetusa. Ovakva gravidnost najcesce
zavrSava pobacajem ili preranim poro-
dom jednog ili oba ploda i to izmedu
3.1 9. mjeseca gravidnosti. Tip B je ob-
lik blizanacke gravidnosti kod koje su
oba fetusa slicne veli¢ine, zauzimaju
jedan rog i polovicu tijela maternice te
se najcesce ozdrijebe Zivi. Tip C je oblik
placentacije u kojem se ocituje velika
nejednakost izmedu povrsina dvaju
koriona. Manji plod zauzima samo je-
dan rog maternice, rano ugiba i biva
munmificiran, dok se drugi porodi Ziv
i ima velike prilike za prezivljavanjem
(Jeffcott i Whitwell, 1973.).

Metode koje se primjenjuju u svrhu
uklanjanja jednog od blizanaca nakon
fiksacije zametaka su energetska dijeta
kobile (Merkt i sur., 1982.), ultrazvucna
transvaginalna aspiracija jednog za-
metka (Bracher i sur.,, 1993.), transab-
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dominalna intrakardijalna aplikacija
KClI u srce jednog od plodova te u kas-
nijim fazama gravidnosti ultrazvucna
transabdominalna aspiracija jednog od
blizanaca (Rantanen i Kincaid, 1988.).

Prikaz slucaja

U lipnju 2007. godine u Kliniku za
porodnistvo i reprodukciju Veterinar-
skog fakulteta Sveudilista u Zagrebu
dovedena je trakenerska kobila, stara
14 godina koja je bila pripustena prije 47
dana. Sadasnji vlasnik kobilu je kupio
prije 4 godine zbog ,dobrog rodovni-
ka”. Kobila je viSe puta pripustana ti-
jekom dvije pripusne sezone od kada
boravi kod sadasnjeg vlasnika, no nije
ostala gravidna. Tijekom rasplodne
sezone 2006. kobila je koncipirala, no
pobacila je blizance u 8. mjesecu grav-
idnosti. Nakon zadnjeg pripusta kobila
je rektalno i ultrazvucno pregledana na
gravidnost prije tjedan dana i dijagnos-
ticirana je blizanacka gravidnost. Zbog
vrijednosti kobile i nakon upoznavanja

=tH PORODNISTVO

vlasnika s moguc¢im ishodom grav-
idnosti te moguc¢nostima redukcije
blizanacke trudnocde u ovoj fazi grav-
idnosti, vlasnik se odlucio i pristao na
postupak ultrazvucne transvaginale
aspiracije jednog od blizanaca.

Po dolasku u Kliniku kobila je
pregledana vaginalno, rektalno i ultra-
zvucno te je uzeta krv za hematologi-
ju, osnovne biokemijske pokazatelje
i odredivanje razine progesterona u
serumu. Ultrazvuéni pregled i pot-
vrdu dijagnoze blizanacke gravidnosti
izvrsili smo s pomocu transrektalne
multifrekventne linerne sonde od 3 do
7,5 MHz-a (ultrazvudni aparat SonoVet
2000, Medison, USA). Nakon toga
jo§ smo jednom izvrsili ultrazvucni
pregled s pomocu transvaginalne sek-
torske sonde od 517,5 MHz (ultrazvudcni
aparat Aquila, Pie Medical, Nizozem-
ska) da bismo odredili to¢an polozaj
plodova unutar materni¢nog tijela i
rogova maternice.

Potvrdili smo bilateralnu blizanacku
gravidnost. Jedan je plod bio smjesten
u lijevom rogu i ve¢em dijelu
tijela maternice, dok je drugi
blizanac bio u desnom roguiu
blizini bifurkacije materni¢nih
rogova. Kod oba je ploda bila
dobro vidljiva sr¢ana akcija.

Sljedeceg dana izveli smo
transvaginalnu ultrazvuénu
aspiraciju jednog od blizana-
ca (transvaginal ultrasound-
guided aspiration, TUGA).
Punkciju i aspiraciju plod-
nih voda ploda koji je bio

Ehogram 1. Blizanacka gravidnost u
kobile (47. dan nakon pripusta)
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smjesten u desnom rogu i blizini bifur-
kacije maternicnih rogova izveli smo
uz pomo¢ OPU sistema (Pie Medical,
Nizozemska) koji se sastoji od 3 kom-
ponente: ultrazvucnog aparata sa sek-
torskom sondom od 5 i 7,5 MHz, aspi-
racijske pumpe i sustava za uvodenje
igle za aspiraciju (slika 1.). Kobilu smo
prije OPU sedirali (0.25 ml/100 kg Do-
mosedan®).

Hematoloski i biokemijski pokaza-
telji bili su u dopuStenim granicama
dan prije i dan nakon izvrsene TU-
GA-e. Koncentracija progesterona u
serumu odredena je s pomocu brzog
orijentacijskog progesteronskog testa
Premate Equine® (Biomedica Gmbh)
prilikom prvog pregleda te zatim 2., 4.,
8.1 60. dana nakon zahvata: iznosila je
svaki put oko 16 ng/ml, $to je fizioloska
vrijednost za gravidne kobile.

Nakon cisc¢enja i dezinfekcije stid-
nice i perineuma, sustav za uvodenje
igle (Terumo 18G) u kojem je takoder
smjeStena i sonda ultrazvuka, uveli
smo u vaginu i vrh sonde fiksirali kra-
niodorzalno s lijeve ili desne strane
vanjske osi cerviksa, ovisno o tome koji
smo maternicni rog Zeljeli punktirati.
S pomocu druge ruke operater je per
rectum fiksirao rog maternice na vrh
sonde te se tako plod s plodnim voda-

Slika 1. OPU sistem (Pie Medical) sa sektorskom

| sondom (5/7,5 MHz] i sustavom za uvodenje aspi-

racijske igle, povezanim s vakuum pumpom

ma mogao jasno vidjeti na ekranu i pod
kontrolom ultrazvuka izvrsiti aspiraci-
ja plodnih voda jednog od blizanaca.
Prilikom punkcije nastojali smo da s
jednim ubodom igle u stijenku vagine
aspiriramo $to je moguce vise plodnih
voda, da bismo $to manje ostetili endo-
metrij.

Aspirat smo sakupljali u sterilnu 50
ml epruvetu (Falcon®) spojenu s vaku-
um pumpom da bi se osigurao stalni
tlak prilikom punkcije.

Preoperativno kobila je dobila 1,1
mg/kg fluniksin meglumina i.v. (Fi-
nadyine® Solution, Schering-Plough,
Essex AH, Njemacka). To je nesteroidni
antiupalni analgetik koji smo u ovom
slucaju aplicirali preoperativno da bis-
mo sprijecili oslobadanje prostaglandi-
na tijekom manipulacije s maternicom.
Terapija je nastavljena tijekom nared-
nih 4 dana (5 dana uzastopce).

Postoperativno je tijekom 5 uzas-
topnih dana dobivala po 8.000.000 i;j.
penicilina i 5 g dihidrostreptomicin
sulfata i.m.

Tre¢i dan nakon izvrsene TUGA-
e kobilu smo ultrazvucno pregledali i
ustanovili da nema ictusa srca kod plo-
da kojemu smo aspirirali plodne vode,
dok je drugi plod pokazivao normalnu
sr¢anu akciju.

VETERINARSKA STANICA 40 (6), 389-398, 2009.

a



GETZ IVA, NIKICA PRVANOVIC, T. DOBRANIC, T. KARADJOLE, Z. MAKEK, N. MACESIC i ANA MAGOCI

Ehogram 2. Pocetak resorpcije jednog od bli-
zanaca 3. dan nakon izvréene TUGA-e

Nakon izvrSene kontrole koja je po-
kazala pocetak resopcije jednog od bli-
zanaca i normalnu sré¢anu akciju drugog
ploda kobila je otpustena s Klinike.
Kobila je narednog prolje¢a u terminu
ozdrijebila vitalno Zensko zdrijebe.

Rasprava

Blizanacka gravidnost je nepozeljno
stanje u kobila i jedan je od najcescih
uzroka nezaraznih pobacaja u kobila
(Prvanovi¢ i sur., 2003.). Rana dijag-
nostika blizanacke gravidnosti u kobila
omogucuje pravovremenu interven-
ciju, bilo da se radi o prekidu takvog
nezeljenog oblika gravidnosti ili da se
izvrsi redukcija jednog od plodova, sto
drugom plodu daje priliku za norma-
lan razvoj i povoljan ishod gravidnosti.

Blizance se moze ultrazvucno utvr-
diti izmedu 12. i 16. dana gravidnosti,
no to jejos faza izrazite mobilnosti zam-
etaka te ih se stoga lako moze i previdje-
ti (Ginther, 1989.a). Kod pravovremene

rane dijagnostike blizanacke gravid-
nosti kobila uspjesnost manualnog
gnjecenja jednog od blizanaca tijekom
faze mobilnosti zametka iznosi cak i
do 90%, no nakon fiksacije zametaka
njezina pouzdanost progresivno pada
(Blanchard i sur., 2003.).

Ako je dijagnoza blizanaca postav-
ljena nakon implantacije, ali prije 30.
dana, gravidnost se moZe prekinuti
primjenom PGF, te kobilu uvesti u
ponovni ciklus ili pak izvrsiti transvag-
inalnu ultrazvuénu aspiraciju jednog
od plodova (Woods i Hallowell, 1993.).

S obzirom na specifi¢nosti fiziologi-
je gravidnosti u kobile i tvorbu endo-
metrijskih ¢aSica nakon 36. dana grav-
idnosti, koje ostaju u funkciji sve od
90. do 130. dana, bez obzira na prisuce
vitalnog ploda (Gordon, 1997.), metode
za redukciju blizanaca nakon 37. dana
prilicno su nepouzdane. Transvagi-
nalna ultrazvucna aspiracija plodnih
voda jednog od blizanaca (transvaginal
ultrasound-guided aspiration, TUGA)
u novije se vrijeme pokazala kao meto-
da izbora za redukciju jednog od bli-
zanaca nakon tvorbe endometrijskih
c¢aSica. Uspjeh provodenja ove metode
ovisi o razli¢itim ¢imbenicima, kao $to
je smjestaj embrija (unilaterano ili bi-
lateralno), duzini trajanja gravidnosti i
naravno o iskustvu doktora veterinar-
ske medicine. MacPherson i Reimer
(2000.) opisale su primjenu ove metode
u 19 kobila s blizanackom gravidnoséu
urazdoblju izmedu 43.150. dana nakon
koncepcije. Dvije od osam kobila (25%)
kod kojih su blizanci bili smjesteni bi-
lateralno ozdrijebile su u terminu vi-
talno Zdrijebe. U slucaju unilateralnog
smjestaja blizanaca uspjesnost TUGA-
e bila je niza: samo jedna od 11 kobila
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(9%) se normalno ozdrijebila. Kosec
i Mrkun (2000.) opisali su transvagi-
nalnu aspiraciju u 8 kobila gravidnih
izmedu 22 i 48 dana. U Sest kobila se
gravidnost nakon redukcije jednog od
zametaka nastavila normalno, a kod
dvije je doslo do resopcije i jednog i
drugog ploda. Mari i sur. (2004.) izvrsili
su transvaginalnu ultrazvucnu aspirac-
iju blizanaca kod 20 kobila gravidnih
izmedu 16 i 25 dana s uspjehom od 70%
te je 14 kobila ozdrijebilo u terminu jed-
no vitalno zdrijebe. Isti su istrazivaci
izvrsili transvaginalnu aspiraciju bli-
zanaca kod cetiri kobile gravidne preko
40 dana, no sve su izgubile oba ploda:
kod jedne su plodovi bili smjeSteni uni-
lateralno, a kod tri bilateralno.

Druge metode koje se primjenjuju u
svrhu uklanjanja jednog od zametaka su
energetska dijeta kobile, transabdomi-
nalna intrakardijalna aplikacija KCI u
srce jednog od plodova te u kasnijim
fazama gravidnosti (nakon 100. dana)
ultrazvucna transabdominalna aspiracija
jednog od blizanaca, no one su se u prak-
si pokazale manje uspjesnim od TUGA-e
(MacPherson i Reimer, 2000.).

U radu je opisan slucaj uspjesne as-
piracije jednog od blizanaca 48. dana
gestacije. Na povoljan ishod TUGA-e
svakako je utjecala i cinjenica da su
plodovi bili smjesteni svaki u svom
rogu (bilateralno). Uklonjen je blizanac
koji je bio prognosticki losije smjesten,
u blizini bifurkacije materni¢nih rogo-
va. Nakon ucinjene TUGA-e drugi za-
metak se dalje pravilno razvijao i kobila
je u terminu ozdrijebila zdravo Zensko
zdrijebe.

Zakljucak

Rana ultrazvuéna dijagnostika zd-
rebnosti pruza mogucnost detekcije i
pravovremene intervencije u slucaju
blizanacke gravidnosti te na taj nacin
osigurava pozitivan ishod ovog ris-
kantnog oblika gravidnosti kobila.

Transvaginalna ultrazvucna aspi-
racija jednog od blizanaca je metoda
kojom se moZe uspjesno ukloniti jedan
od plodova izmedu 30. i 50. dana grav-
idnosti, osobito u slucaju bilateralnog
smjestaja plodova, sto u velikom broju
slucajeva omogucava nesmetan razvoj
do termina zdrijebljenja drugog ploda.

Sazetak

Blizanacka gravidnost kobila je ozbi-
ljan problem koji najceSée zavrsava
ranom embrionalnom smrtnosti, po-
bacajem, preranim porodom ili ra-
danjem mrtve, slabe i deformirane
Zdrebadi. Rana ultrazvucna dijag-
nostika blizanacke gravidnosti pruza
mogucnost pravovremene intervencije
ina taj nacin osigurava pozitivan ishod
ovog riskantnog oblika graviditeta.

U radu je opisan slucaj uspjesne
transvaginale ultrazvucne aspiracije
(TUGA) jednog od blizanaca, 48. dana
gestacije, kod kobile trakenerske pas-
mine stare 14 godina. Punkciju i as-
piraciju plodnih voda izveli smo uz
pomo¢ OPU sistema (Pie Medical,
Nizozemska) koji se sastoji od 3 kom-
ponente: ultrazvucnog aparata sa sek-
torskom sondom od 5 i 7,5 MHz, aspi-
racijske pumpe i sustava za uvodenje
igle za aspiraciju (Terumo 18G). Kobilu
smo prije OPU sedirali (0.25 ml/100 kg
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Domosedan®). Preoperativno i postop-
erativno tijekom 5 dana kobila je dobila
1,1 mg/kg fluniksin meglumina i.v. (Fi-
nadyine® Solution, Schering-Plough,
Essex AH, Njemacka) te 8.000.000 i;j.
penicilina i 5 g dihidrostreptomicin sul-
fata i.m. Tre¢i dan nakon izvrsene TU-
GA-e kobilu smo ultrazvucno pregleda-
li i ustanovili da nema ictusa srca kod
ploda kojemu smo aspirirali plodne
vode, dok je drugi plod pokazivao nor-
malnu sréanu akciju. Kobila je u termi-
nu ozdrijebila vitalno Zensko Zdrijebe.

Transvaginalna ultrazvucna aspi-
racija jednog od blizanaca pokazala se
kao metoda kojom se moze uspjesno
ukloniti jedan od plodova izmedu 30. i
50. dana gravidnosti, osobito u slucaju
bilateralnog smjestaja plodova, sto u ve-
likom broju sluc¢ajeva omogucava nes-
metan razvoj do termina Zzdrijebljenja
drugog ploda.
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Twin Pregnancy in Mare - case study

Iva GETZ, DVM, Ph.D., Assistant Professor, Nikica PRVANOVIC, DVM, Ph.D.
Assistant Professor, Tomislav DOBRANIC, DVM, Ph.D., Full Professor, Tugomir
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Medicine, Zagreb; Ana MAGOCI, DVM

Twin pregnancy is a serious prob-
lem in equine practice, because twin-
ning usually causes abortion, stillbirth,
perinatal death or the delivery of weak
and deformed foals. Early trans-rectal
ultrasonographic diagnosis allows for
prompt treatment of twin pregnancies.
The earlier the diagnosis is made, the
better are the results from the treatment
which may be given. Endometrial cups
are formed after Day 36 and remain

functional until approximately Day 90
to 130 of gestation and mares whose
pregnancies are lost will frequently not
cycle for all that time. Therefore, the
management of equine twin pregnancy
after the establishment of endometrial
cups is questionable.

In this case study the efficiency of
trans-vaginal ultrasound-guided aspi-
ration (TUGA) is described in a 14-year
old Trakener mare, which was per-
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formed on the 48th day of bilateral twin
pregnancy. For the reduction of twin,
lying in the right horn nearby uterine
bifurcation, we used an OPU system
(Pie Medical, the Netherlands) consist-
ing of an ultrasound scanner with a sec-
tor 5/7.5 MHz transducer attached to
an aspiration pump and ovum pick-up
needle (Terumo 18G) guidance system.
For the sedation of the mare we used
0.25 ml/100kg Domosedan® I1.V. Be-
fore and after the procedure the mare
was treated with 1.1 mg/kg flunixin
meglumin LV. (Finadyine® Solution,
Schering-Plough, Essex AH, Germany)
and 8.000.000 L.U. Penicillin and 5 g

Solor~ I

[
c L

Dihydrostreptomycin sulphate 1.M.
for 5 consecutive days. On the 3rd day
after TUGA the mare was re-examined
and no heart activity was detected in
reduced twin, while the other twin
showed normal heart action. The ongo-
ing pregnancy was completed in term
with the delivery of live foal.

The results of this case study show
that TUGA is a safe procedure that can
be considered as an important tool for
twin reduction between Day 30 and 50
of pregnancy, especially for bilateral
twins and in most cases allows devel-
opment of the remaining foetus to the
term.

(W) VETERINA
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www.veterina.hr

Svetonedeljska 2 - Kalinovica
10436 Rakov Potok, Hrvatska
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Tradicija, iskustvo i znanje
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STRUCNA RASPRAVA

Dijagnostika i terapijski
protokol helicobacter gastritisa

u psa i covjeka

Dalibor Potocnjak i Sonja Tica

Uvod

Bolesti probavnog sustava jedan
su od najces¢ih razloga zbog kojeg se
vlasnici pasa obracaju za savjet veteri-
naru. Probavni trakt je vrlo slozen or-
ganski sustav koji ima neobi¢nu ulogu
jer u isto vrijeme djeluje kao barijera i
kao absorptivna povrsina. Od mnogo-
brojnih simptoma bolesti probavnog
trakta vlasnici pasa najc¢es¢e dolaze s
klinickom slikom koja upucuje na gas-
tritis. Znamo da je puno ¢imbenika koji
uzrokuju gastritis, kao i to da je jedan
od uzroka kroni¢nog gastritisa u ljudi
i zivotinja bakterija iz roda Helicobacter.

Helicobacter pylori ima veliku vaznost
ne samo za klini¢ku medicinu nego i
za javno zdravstvo. Radi se o, vjerojat-
no, najcescoj infekciji na svijetu koja je
uzro¢no povezana s jednom od kroni¢ne
bolesti najvise prevalencije, a to je ul-
kusna bolest. Iako je ve¢ desetlje¢ima
poznata prisutnost spiralnih bakterija

u sluznici Zeluca zivotinja i ljudi, tek je
ranih osamdesetih godina dokazano da
je bakterija Helicobacter pylori uzroénik
kroni¢nog gastritisa, Zelu¢anog ulkusa
te MALT limfoma u ljudi.

Nazalost, u domacih Zivotinja situ-
acija nije tako jasna. Premda je potpuno
jasno opisana visoka ucestalost infekci-
je zeluca razli¢itim mikroorganizmima
slicnim Helicobacteru u pasa, njihovo
pravo znacenje jo$ nije znanstveno
razja$njeno. Cinjenica da ne znamo
dovoljno o etiopatogenezi Helicobacter
vrsta, a samim tim ni o uéinkovitoj
terapiji i eradikaciji bolesti daje nam
osnovu za daljnja brojna istraZivanja na
tom podrudju.

Dijagnostika

Dijagnosticki testovi za zelucane
Helicobacter spp. mogu biti invazivni

Dr. sc. Dalibor POTOCNIAK, dr. vet. med., izvanredni profesor, Veterinarski fakultet, Zagreb; Sonja TICA,

dr. vet. med., Veterinarska stanica Sv. I. Zelina
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Za invazivne testove
(stani¢ne  kulture, histopatologija,
razmazi, ureaza test, elektronska mik-
roskopija i PCR) potreban nam je uzor-
ak biopsata dobiven tijekom endos-
kopske pretrage Zzeluca. Neinvazivni
testovi (serologija, urea izdisajni i krvni
test) ne potrebuju biopsijski uzorak pa
tako ni opc¢u anesteziju (Strauss-Ayali i
Simpson, 1999., Neiger, 2008.).

i neinvazivni.

Invazivni testovi

Stanicne kulture. Uzorak za izo-
laciju H. pylori je biopsijski materijal
sluznice zeluca. Zbog nejednolike kolo-
nizacije sluznice treba uzeti najmanje
dva uzorka (po jedan iz antruma i ko-
rpusa). Osobito je vazno uvijek uzeti
uzorak sa sluznice korpusa Zeluca pri
kontroli eradikacije nakon lije¢enja u
koje je ukljucen i blokator protonske
pumpe, jer se u tom slucaju eventualno
zaostale bakterije povlace iz antruma u
podrucdje korpusa (Kalenic i sur., 1996.).

Uzorak se usitni i lagano homoge-
nizira te se pripremi mikroskopski pre-
parat, test ureaze i kultura. Podloge za
kulturu su c¢okoladni, mozdanosrcani
ili brucela-agar uz 5 - 7% konjske ili
oveje krvi. Preporucuje se uvijek up-
orabiti najmanje dvije ploce, od kojih je
jedna neselektivna, a druga ima u sebi
selektivni antibiotski dodatak. Nakon
inkubacije u mikroaerobnoj atmosferi
i visokoj vlaznosti, ploce se ocitavaju
Cetvrtog do sedmog dana. Radi li se o
kulturi nakon antimikrobnog lijecenja,
tada se ploce inkubiraju 10 — 14 dana
prije proglasavanja nalaza negativnim.
Identifikacija je jednostavna: uz tipicnu

makromorfologiju (njezne, sitne, pro-
zirne i sjajne kolonije) i mikromor-
fologiju (gram-negativni kraci i dulji,
zavinuti ili ravni Stapi¢i te kokoidni i
razliciti bizarni oblici u starijoj kulturi),
pozitivan mora biti test ureaze, kata-
laze i oksidaze (Glupczynski, 1995.,
Kalenic i sur., 1996.).

Histopatologija. Histoloski pregled
Zeluca je brza i pouzdana metoda
za odredivanje prisutnosti H. pylori i
morfoloskih karakteristika gastritisa.
Osjetljivost i specificnost histoloske
diagnostike H. pylori je oko 90% u us-
poredbi s drugim metodama (serologi-
ja, kultura) (Sipponen, 1995.).

Ako je broj bakterija velik, moze se
prepoznati u rutinski obojenim pre-
paratima. Obicno jednolike, sitne, lag-
ano zakrivljene bakterije (slicne zarezu
ili slovu ‘S’) oblazu epitel, ili se vide
u sluzi iznad epitela, ili pak u dubini.
Kad je koli¢ina bakterija malena i ako
zelimo sa sigurnoscu razlikovati H. py-
lori od drugih bakterija (koje mogu biti
prisutne kod hipoklorhidrije, ulkusa ili
karcinoma Zeluca), upotrebljava se jed-
na od sljedecih histokemijskih metoda:
Warthin-Starry, Gimenez, ‘polovicni
Gram’ ili 2% Giemsa (Kaleni¢ i sur,
1996.). Pomocu histoloskog pregle-
da ne moze se tocno odrediti o kojoj
se vrsti Helicobacter organizma radi,
ali poznavaju¢i morfolosku razliku
izmedu H. pylori i H. helmanii (vrste
koje se javljaju u covjeka) moze se sa
sigurnosc¢u pretpostaviti o kojoj se vrsti
radi. H. helmanii su vece bakterije s vise
spiralnih zavoja od H. pylori (Jenkins i
Bassette, 1997.).

Za pravilnu histolosku procijenu
prisutnosti H. pylori kao i odredivanje
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tipa gastritisa potrebno je uzeti vise
komadica sluznice Zeluca. Rutinski se
uzimaju cetiri uzorka sluznice, po dva
iz korpusa i antruma, i to s prednje i
straznje stijenke. lako postoje brojne
klasifikacije kroni¢nog gastritisa, uz
H. pylori se najcesce veze najnoviji sid-
nejski sustav (Sydney system- SS) koji
ukljucuje histolosku i endoskopsku di-
jagnostiku (Misiewic, 1991., Kaleni¢ i
sur., 1996.). Histoloska je analiza temelje-
na na tri elementa: 1. etiologija, 2. topo-
grafija i 3. morfologija. Histomorfoloski
se promjene antruma i korpusa dijele na
tri glavne kategorije: a) akutni gastritis,
b) kronicni gastritis, c) posebni oblici
gastritisa. Varijable unutar morfoloskih
kriterija SS sustav definira kao: 1. nema
promjena, 2. male promjene, 3. sred-
nje srednje, 4. izrazene promjene, a to se
odnosi na tip upalnog infiltrata, zatim
na atrofiju, na intestinalnu metaplaziju
te na H. pylori. Topografska se klasifi-
kacija odnosi na dio ili dijelove Zeluca
koji pokazuju endoskopske promjene.
Etioloska se klasifikacija povezuje s H.
pylori ili s drugim uzrocima ili je id-
iopatska (Kaleni¢ i sur., 1996.).

Zbog raznolikosti histopatoloskih
kriterija u pojedinim istraZivanjima i
u nedostatku standardizacije susta-
va za klasificiranje promjena histo-
patoloskog nalaza Zeluca u pasa, tesko
je usporedivati rezultate razlicitih
istrazivanja i odredivanje tipa gastritisa
u pasa (Strauss-Ayali i Simpson, 1999.).

Razmazi. Helicobacter sli¢ni orga-
nizmi bojani metodom po Gramu ili
May-Grunwald-Giemsa metodom se
vrlo dobro vide na predmetnom stakal-
cu. Ovo je osjetljiva i vrlo lako izve-
diva metoda (Strauss-Ayali i Simpson,
1999.).

Ureaza test. Helicobacter pylori je
bakterija koja proizvodi velike kolic¢ine
ekstracelularne ureaze. Stoga je moguce
u biopsijskom materijalu Zelucane
sluznice dokazati prisutnost ureaze jed-
nostavnom metodom uranjanja biopsa-
ta u podlogu koja sadrzi ureju i indika-
tor osjetljiv na promjenu pH (Kalenic¢ i
sur., 1996., Neiger, 2008.). Pri niskim pH
vrijednostima bakterijska ureaza razlaze
ureju na amonijak i bikarbonate koji lo-
kalno povisuju pH. Biopsat mozemo
uroniti u podlogu koja sadrzi ureju i
fenolno crvenilo kao pH indikator. Ako
je ureaza prisutna, enzim ce razgra-
diti ureju i pH e se promjena ocitovati
promjenom boje podloge od narancasto
crvene do ruzicaste (Strauss-Ayali i
Simpson, 1999., Neiger, 2008.). Postoje
komercijalni pripravci ureje u malim
epruvetama, jednostavni za cuvanje,
koje inokulira endoskopicar i u kojima
se reakcija razgradnje ureje moze vidjeti
na sobnoj temperaturi u vremenu od 30
minuta do 4 sata. U tom vremenu od
svih poznatih bakterija u zelucu samo H.
pylorii H. helmanii dovode do razgradnje
ureje pa je test visoko specifican (Kaleni¢
isur., 1996.).

Elektronskim mikroskopom mo-
zemo razlikovati vrste iz roda Helico-
bacter poznavajuc¢i njihove morfoloske
karakteristike. Nedavno istrazivanje je
dokazalo pet vrsta Helicobacter bakterija
u pasa koriste¢i elektronski mikros-
kop. Drugo istrazivanje upozorava na
mogucnost nestanka nekih morfoloskih
karakteristika specificnih za pojedinu
vrstu, primjerice periplazmatske fi-
brile, Sto smanjuje mogucnost raz-
likovanja pojedinih vrsta iz roda Helico-
bacter. Elektronska mikroskopija je vrlo
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slozena i skupa metoda pa se trenutno
koristi samo u odredenim znanstvenim
istrazivanjima (Strauss-Ayali i Simpson,
1999., Neiger, 2008.).

Polimeraza lancanom reakcijom
moguce je otkriti prisutnost nukle-
inskih kiselina H. pylori u biopsatu
Zelucane sluznice psa (Neiger, 2008.).
Objavljeni su radovi u kojima je poka-
zana mogucnost dokaza H. pylori nave-
denom metodom u stolici, zelu¢anom
soku, slini i zubnom plaku covjeka
(Kalenic i sur., 1996.).

Helicobacter pylori biokemijski je ho-
mogen, no antigeno vrlo raznolik pa
se ne radi serotipizacija. Otkrivanjem
polimorfizma duljine restrikcijskih fra-
gmenata tehnikama koje se temelje
na lanc¢anoj reakciji polimeraze, mogu
se isto tako tipizirati sojevi i dokazati
razli¢iti sojevi te tipovi i suptipovi
unutar istog soja. Radi se i fingerprint-
ing Citave kromosomske DNA pa je
moguce pokazati veliku heterogenost
sojeva izoliranih od razli¢itih bolesn-
ika, no i homogenost izolata od istog
bolesnika (Kaleni¢ i sur., 1996.).

Kao i za druga istrazivanja, potreb-
no je biopsat uzeti s nekoliko razlicitih
mjesta u zelucu, posto naseljenost
sluznice Zeluca Helicobacter bakterijama
nije ravnomjerna (Neiger i sur., 1999,
Strauss-Ayali i Simpson, 1999.).

Neinvazivni testovi

Serologija. Prisutnost specificnih
protutijela za H. pylori u serumu paci-
jenata predstavlja osnovu primjene
neinvazivne dijagnostike seroloskim
metodama. Zahvaljuju¢i imunoloskoj

reaktivnosti ~ zarazenog  domacina
stvaraju se specificna protutijela IgA i
IgG za bakterijske antigene (Kalenic¢ i
sur., 1996., Neiger, 2008.).

IgA protutijela vezu se za povrsinu
H. pylori i sprjecavaju bakterijsku ad-
heziju za stanice. Mehanizam takvog
djelovanja nije dovoljno ucinkovit u
sprecavanju Sirenja infekcije. Osjetlji-
vost testova za detekciju specifi¢nih
IgA protutijela je 60 i 80%. Specifi¢na
IgG protutijela najcesée su prisutna u
serumima pacijenata. Pri tome se uvi-
jek stvaraju potklase IgGl1, IgG2 i IgG4,
a nikad IgG3. Testovi za detekciju
specificnih IgG protutijela visoke su
osjetljivosti (94%) i specificnosti (98%),
slicno PCR metodi, u odnosu na test
ureaze (88%) i izolaciju bakterija (70%)
(Kaleni¢ i sur., 1996.).

Postupci koji se vrse u seroloskoj
dijagnostici infekcija H. Pylori su
razliciti: aglutinacija i reakcija vezanja
komplementa, pasivna hemaglutinaci-
ja i imuno-blot testovi. Danas se zbog
visoke osjetljivosti, specifi¢nosti i jed-
nostavne primjene ve¢inom u rutinskoj
dijagnostici i istrazivanjima o H. pylori
upotrebljavaju imunoenzimni testovi
(ELISA). Broj dostupnih komercijalnih
testova svakim danom je sve vedi, a ra-
zlikuju se u osjetljivosti i specifi¢nosti,
nacinu i vremenu izvodenja, potrebnoj
aparaturi te svrsi uporabe: preliminar-
na metoda probira (screening) prije en-
doskopije, dijagnostika infekcije, pro-
sudba terapije (Kalenic i sur., 1996.).

U seroloskoj je dijagnostici od oso-
bitog znacenja izbor antigena. Dobar bi
antigen trebao posjedovati dijelove koji
su zajednicki razli¢itim sojevima H. py-
lori (velika osjetljivost). S druge strane,
odabrani antigeni ne smiju sadrzavati
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dijelove sli¢ne drugim vrstama bakteri-
ja (npr. Campylobacter) kako bi se krizne
reakcije svele na minimum, a zadrzala
visoka specifi¢nost. Antigeni priprav-
ci upotrebljavani u ELISA testovima
su razli¢iti od kompletne bakterijske
stanice ili njezinih dijelova dobive-
nih razli¢itim i slozenim kemijskim
ili fizikalnim postupcima. Seroloske
metode imaju odredeno mjesto i
znacenje u dijagnostici infekcija Heli-
cobacter pylori i njihovoj eradikaciji kao
i epidemioloskim studijima (Kaleni¢ i
sur., 1996.).

Urea izdisajni i krvni test. Druga je
neinvazivna metoda dokaz prisutnosti
ureaze u Zzelucu bolesnika. Pacijent
popije ureju u kojoj je C zamijenjen
izotopima "*C ili “C. Ako je Helicobacter
pylori prisutan u zelucu, njegova ¢e ure-
aza razgraditi ureju na bikarbonatni i
amonijev ion, koji se resorbiraju i nadu
u krvotoku. Bikarbonat ¢e se razgra-
diti i oslobodit ¢e se CO, koji se zatim
nade u izdahnutom zraku. U ureji se
i dusikov atom moze zamijeniti izo-
topom (*N). Ako u zelucu nema ure-
aze, ureja se resorbira i izluéi urinom.
Moguce je dakle mjeriti izotop ugljika
u krvi ili izdahnutom zraku, odnosno
potraziti komplementarne vrijednosti u
urinu ako se ureja nije razgradila, ili se
pak moze u urinu traziti izotop dusika.
Zasada su dobro standardizirane samo
metode mjerenja ugljikova izotopa u iz-
dahnutom zraku (Kaleni¢ i sur., 1996.).

13C - test

B3Cje prirodan, stabilan ugljikov izo-
top. Nakon razgradnje ureje u Zelucu, u
izdahnutom zraku se mjeri omjer C i

BC, tako da koli¢ina zraka koji se Salje
na ispitivanje nije bitna. Od bolesnika
se prije davanja ureje uzima bazalni
izdahnut zrak, a 30 minuta nakon uzi-
manja ureje drugi uzorak izdahnutog
zraka te se usporeduju vrijednosti “C
prije i poslje uzimanja ureje. Test ima
vrlo visoku osjetljivost i specifi¢nost,
a glavna mu je zamjerka visoka cijena
aparata za analizu - spektrofotometar
mase (Kalenic¢ i sur., 1996.).

14C - test

Princip je testa posve isti kao i s
BC-izotopom, samo Sto je “C radio-
aktivan izotop koji zraci -zrake te se
izdahnuti zrak analizira na p -brojacu.
Zbog velike osjetljivosti testa treba
izbjegavati razgradnju ureje u usnoj
Supljini od strane oralnih bakterija te
se “C moze dati u kapsuli. Glavne su
prednosti ovog testa u tome Sto je jeftin
i brzo se izvodj, jer se “C moze detek-
tirati u samo nekoliko minuta. Jedini je
nedostatak Sto je "C radioaktivan, ali
doze zracenja koje se u ovom testu rabe
su zanemarive (Kaleni¢ i sur., 1996.).

Izvodenje testa u ljudi je vrlo jed-
nostavno: bolesnik pojede obrok koji
zadrzava praznjenje Zeluca, nakon toga
popije oznacenu ureju, legne i okrece se
s boka na bok kako bi se ureja jednoliko
rasirila po stijenci Zeluca te se nakon
odredenog vremena uzimaju uzorci
izdahnutog zraka u kojima se trazi
ugljikov izotop (Kalenic i sur., 1996.).

U pasa se uzorci izdahnutog zra-
ka prikupljaju pomocu posebno pri-
lagodene maske za anesteziju, za koju
je pric¢vrséen inhalacijski balon. Psu
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dopustimo da napuni inhalacijski ba-
lon, a uzorci zraka se skupljaju kroz
balon u poseban otvor pa u brizgalicu
(Strauss-Ayali i Simpson, 1999.).
Znatna prednost ureja izdisajnog
testa u odnosu na biopsiju je ¢injenica
da se ureja jednoliko rasporeduje po
zelucu te zahvaca cjelokupnu sluznicu,
za razliku od biopsije pomocu koje se
mogu pregledati samo mali dijelovi
sluznice. U klinickoj praksi u humanoj
i veterinarskoj gastroenterologiji ureja
izdisajni test najceSc¢e se upotrebljava
za dokaz eradikacije jedan mjesec na-
kon zavrsenog antimikrobnog lijecenja
(Kaleni¢ i sur., 1996., Neiger, 2008.).

Terapijski protokol

Terapijski protokol u covjeka

U humanoj medicini eradikacijska
terapija se danas preporucuje svim
bolesnicima s peptickim ulkusom ko-
ji su inficirani s Helicobacter pylori.
Danasnja moderna terapija mora zado-
voljavati ove osnovne uvjete: mora
imati djelotvornost iznad 90%, malo
nuspojava, nizak stupanj razvoja rez-
istencije bakterije, jednostavan i ma-
terijalno pristupacan terapijski rezim.
Trojna terapija bizmutom s dva antibio-
tika te s protusekretornim lijekom vrlo
je djelotvorna, no negativne strane su
joj komplicirani rezim davanja te bro-
jne nuspojave. Dvojna terapija omepra-
zolom i amoksicilinom, odnosno kla-
ritromicinom je jednostavna i sigurna,
no ima nizu djelotvornost. Vrlo su
ohrabrujudi rezultati jednotjedne trojne
terapije omeprazolom, Kklaritromici-
nom i nitroimidazolom ili amoksicili-

nom pa bi ta terapija mogla u bliskoj
buducnosti postati terapijom izbora
(Vuceli¢, 1996.).

Pocetkom 90-tih godina publicirana
su prva iskustva s terapijom koja je
ukljucivala tri lijeka, i to bizmut, metro-
nidazol i tetraciklin uz kasniji dodatak
protusekretornog lijeka. Navedena je
terapija bila visoko djelotvorna (90%),
no ucinke je smanjivalo nepridrzavanje
uputa o redovitom uzimanju lijeka te
primarna rezistencija na metronidazol
(Tytgat, 1994.). Jednotjedna terapija se
pokazala jednako djelotvornom kao
dvotjedna, a metronidazol se moze za-
mijeniti klaritromicinom bez gubitka
djelotvornosti (Thijs, 1994.).

Dvojna terapija omeprazolom i am-
picilinom provodena je u nizu klinickih
pokusa s djelotvornoséu oko 80%. Nesto
povoljniji rezultati postignuti su kod
jaCe izrazenog gastritisa, Zelucanog
ulkusa i u starijoj dobi. Dvojna tera-
pija omeprazolom i Kklaritromicinom
obecavala je mnogo, jer je klaritromicin
najdjelotvorniji antibiotik protiv H. py-
lori. Omeprazol znatno mijenja farma-
kokinetiku klaritromicina u inficiranom
zelucu gdje se koncentracija antibiotika
znatno povecava u antralnoj sluznici i
sloju sluzi. Rezultati su se u klinickim
uvjetima kretali oko 80% eradikacije
(Vuceli¢, 1996.).

Novije su studije u humanoj medi-
cini pokazale da jednotjedna trojna ter-
apija omeprazolom (2x20 mg), klaritro-
micinom (2x250 mg) i tinidazolom
(2x500 mg) ili metronidazolom (2x400
mg) eradicira infekciju H. pylori u vise
od 90% bolesnika. Zamjena metronida-
zola tetraciklinom rezultira signifikant-
nim smanjenjem djelotvornosti, dok je
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amoksicilin (2x1 g) dobra alternativa ni-
troimidazolima. Izbor terapije u nasim
prilikama wuvjetovan je odsutnoséu
nekih od navedenih lijekova na nasem
trzistu, gdje nema uvijek klaritromicina
ni bizmuta (Vuceli¢, 1996.).

Terapijski protokol mora biti jed-
nostavan i dobro podnosljiv kako bi
ga bolesnik sto lakSe i u potpunosti
proveo. Uspjeh eradikacije Helicobacter
pylori, vrednovan strogim ,intention-
to-treat” kriterijima, mora biti visi od
80%. Preporuca se trojna terapija, ne
duza od 7 dana. Kao protusekretorni
lijek koristi se jedan od 3 inhibitora pro-
tonske pumpe: omeprazol, pantoprazol
ili lansoprazol. Uz to se daju dva do tri
antibiotika: amoksicilin, azitromicin/
klaritromicin ili metronidazol/tinidazol.
Zbog neuspjeha eradikacijske terapije i
porasta broja rezistentnih sojeva Helico-
bacter pylori na antibiotske komponente
dosadasnjih terapijskih protokola, traze
se novi nacini lije¢enja i novi djelotvorni
lijekovi (Katici¢ i sur., 2002.).

Rezultati 7-, 10- i 14-dnevne tera-
pije kombinacijom omeprazola, amok-

sicilina i metronidazola, slabiji su od
rezultata postignutih kombinacijom u
kojoj je amoksicilin zamijenjen klaritro-
micinom. Kombinacija amoksicilina i
metronidazola s pantoprazolom bila je
djelotvornija od iste s omeprazolom, za
razliku od kombinacije metronidazola i
azitromicina koja je bila djelotvornija s
omeprazolom (Katici¢ i sur., 2002.).

Prema preporukama Europske gru-
pe za Helicobacter pylori (HP) infekciju,
posebno se preporuca lijecenje HP in-
fekcije u svih HP pozitivnih bolesnika
s ulkusima ili ulkusnim oziljcima, a
posebno u onih koji su iz tih ulkusa
krvarili. Moderna europska i hrvatska
terapija mora biti trojna i uvijek se sas-
tojati od jakog protusekretornog lijeka
(inhibitora protonske pumpe) i dva an-
tibiotika. Lijecenje traje 7 dana (tablica
1), a protusekretorni lijek se obi¢no daje
tijekom 14 dana (Katici¢, 2005.).

Velika je wvedina gastroenterologa
nastavljala protusekretornu terapiju do-
datna 2-4 tjedna nakon zavrSene eradi-
kacijske terapije. Postoji medutim puno
dokaza da gotovo svi ulkusi dvana-

Tablica 1. Hrvatska preporuka za lije¢enje HP infekcije u ljudi

Protusekretorni lijek (inhibitor protonske pumpe)

Predlozene kombinacije antibiotika:

1. metronidazol (2x400-500mg] ili tinidazol (2x500 mg) i makrolidski antibiotik;
2. amoksicilin (2x1000mg) i makrolidski antibiotik;
3. amoksicilin (2x1000mg) i metronidazol (2x400-500mg) ili tinidazol (2x500 mg;

Makrolidski antibiotik:
e azitromicin 1 x 1000 mg - 3 dana
e klaritromicin 2 x 500 mg - 7 dana

Terapija se uzima 7 dana (osim azitromicina koji se uzima samo prva 3 dana).
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esnika i Zeluca spontano zacijeljuju na-
kon eradikacije H. pylori. Stoga se sve
viSe preporuca da se protusekretorna
terapija nastavi nakon eradikacijske
terapije samo u bolesnika s nepotpun-
im nestankom ulkusnih simptoma ili u
onih koji paralelno moraju uzimati an-
tiulkusne lijekove (Labenz i O’Morain,
1995.).

Eradikacija nesumnjivo zacijeljuje
ulkuse dvanaesnika i Zeluca te sprjecava
recidive i komplikacije ulkusne bolesti.
Epidemioloske i klinicke studije su do-
kazale vezu izmedu infekcije H. pylori
i zelucanog adenokarcinoma te MALT
limfoma. Postoje naznake u literaturi da
eradikacija normalizira hiperproliferaci-
ju zelucanog epitela i smanjenu zelucanu
sekreciju askorbinske kiseline, no nema
jos sigurnih dokaza je li time smanjen
rizik od karcinoma (Fraser, 1994.).

Mogucnost da eradikacija ima pro-
filakticko simptomatski ucinak i da
rjeSava neke bolesnike simptoma uz
mogucnost da su neki bolesnici u re-
misiji ulkusne bolesti u trenutku pre-
traga govori da je potencijalna korist
terapije infekcije veca od potencijal-
nog rizika, osobito ako se provodi jed-
nostavni i sigurni terapijski rezim (La-
benz i O’'Morain, 1995.).

Neka klinicka istrazivanja ukazala
su da koriStenje probiotika smanjuje
popratne pojave uzrokovane tradicio-
nalnom terapijom i poboljSavaju stu-
panj eradikacije (Egan i sur., 2007.).

Terapijski protokol u psa

Nedovoljno spoznaja o patogenosti
bakterija iz roda Helicobacter dovodi

doktore veterinarske medicine u dilemu
o tome terapirati ili ignorirati spiralne
bakterije koje su nadene u biopsatu paci-
jenata s gastritisom. Trenutno se smatra
da treba provoditi onu terapiju koja se
provodi u ljudi, ali samo u pasa kod ko-
jih je u Zelucu biopsijom dokazana bak-
terija (Strauss-Ayali i Simpson, 1999.).
Terapija kombinacijom metronida-
zola (10 mg/kg), amoksicilina (20 mg/
kg) i klaritromicina (7,5 mg/kg) per-
oralno dva puta dnevno tijekom 14
dana pokazala se ucinkovitom. Mjesec
dana nakon zavrSene terapije ponovno
moramo pregledati biopsat terapiranih
pasa zbog moguce reinfekcije (Keneth,
2005.). Poznata je jos jedna kombinacija
antibiotika s dobrim rezultatima nakon
zavrSenog lijecenja, a to su amoksicilin
(20 mg/kg peroralno dva puta dnevno
14 dana), metronidazol (20 mg/kg per-
oralno dva puta dnevno 14 dana) i fa-
motidin (0,5 mg/kg peroralno dva puta
dnevno 14 dana) (Simpson, 2005.).
Poznata nam je jos jedna djelotvorna
kombinacija: amoksicilin (10 mg/kg dva
puta dnevno), metronidazol (15 mg/kg
jedan put dnevno) i sukralfat (0.5-1g
svakih osam sati). Ova terapija je dos-
ta komplicirana za vlasnike Zivotinja
pa se rijetko provodi. U pasa se cesto
koristi trojna terapija amoksicilinom
(10 mg/kg svakih osam sati), metroni-
dazolom (14 mg/kg svakih osam sati)
i bizmutom (0.2 ml/kg svakih Sest sati)
tijekom tri tjedna, koja daje jako dobre
rezultate (Simpson, 2005.).
Kombinacija amoksicilina (20 mg/kg
peroralno dva puta dnevno 14 dana),
metronidazola (20 mg/kg peroralno
dva puta dnevno 14 dana) i famotidin
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(0,5 mg/kg peroralno dva puta dnevno
14 dana) se pokazala kao dobra terapija
u pasa. Tri dana nakon prestanka tera-
pije u Sest pasa od osam viSe nije bilo
Helicobacter bakterija. Medutim, nakon
28 dana po zavrSetku antimikrobne
terapije svi psi su ponovo bili inficirani.
Znanstvene studije pokazuju da ona
terapija koja u ljudi dovodi do eradi-
kacije Helicobacter bakterija u Zelucu,
u pasa izaziva supresiju s ponovnom
reinfekcijom nakon prestanka terapije.
Potrebna su jos$ brojna istrazivanja da bi
se dobio odgovor treba li i kako lijeciti
pse s Helicobacter infekcijom, pogotovo
one koji pokazuju simptome gastritisa
(Strauss-Ayali i Simpson, 1999.).

Sazetak

U radu se opisuju temeljne dija-
gnosticke metode i terapija Helicobacter
infekcije u psa i ¢ovjeka. Dijagnosticki
testovi za zelucane Helicobacter spp.
mogu biti invazivni i neinvazivni.
Neinvazivni testovi ne potrebuju biop-
sijski uzorak pa tako ni opc¢u anestezi-
ju, $to ih za veterinarsku medicinu ¢ini
puno prihvatljivijom dijagnostickom
metodom. U humanoj medicini su do
danas provedena brojna istrazivanja o
dijelovanju antibiotika na bakterije u
zelucu, tako da se eradikacijska tera-
pija preporucuje svim bolesnicima s
peptickim ulkusom koji su inficirani
s Helicobacter pylori. U veterinarskoj
medicini je stvar malo drugacija. Zbog
nedovoljne spoznaje o patogenosti
bakterija iz roda Helicobacter u pasa,
jo$ se ne zna sa sigurnosc¢u terapirati
ili ignorirati spiralne bakterije koje su

nadene u biopsatu pacijenata s gas-
tritisom. Trenutno se smatra da treba
provoditi onu terapiju koja se provodi
u ljudi, ali samo u pasa kod kojih je bi-
opsijom dokazana bakterija u zelucu.
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Diagnostic and therapeutic protocol in dog and human

with helicobacter gastritis.

Dalibor POTOCN]AK, DVM, Ph.D., Associate Professor, Faculty of Veterinary
Medicine Zagreb; Sonja TICA, DVM, Veterinary Station of the City of Sv. I. Zelina

This article describes some of the
basic diagnostic methods and therapy
protocols of the Helicobacter infections
in dog and human. Diagnostic tests for
the gastric Helicobacter spp. can be
invasive and non-invasive. For non-
invasive tests we do not need biopsy
of the stomach and anaesthesia, which
makes them much easier method in the
veterinary medicine. In human medi-
cine the therapy is suggested to every

patient with peptic ulcer infected with
Helicobacter pylori. Because of the lack
of knowledge about pathogenesis of
the Helicobacter bacteria in dogs, we
still do not know for sure to treat or to
ignore spiral bacteria which are found
in the stomach biopsy of the dogs with
gastritis. It is considered that only dogs
in which we proved the spiral bacteria
by biopsy should be treated with the
same therapy protocol as in humans.
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STRUCNA RASPRAVA

Istrazivanje in vitro osjetljivosti
bakterije Pseudomonas
aeruginosa na antipseudo-
monalne lijekove pomocu

E-testa

Ana Mareti¢ i Branka Seol

Uvod

Pseudomonas aeruginosa (P. aerugino-
sa) uvjetno je patogena, oportunisticka,
slobodno zivuca bakterija prisutna u
vodi i tlu, na kozi, mukoznim mem-
branama i izmetu Zivotinja (Greene,
1998.). Rijetko uzrokuje primarnu
bolest, a Cesti je uzro¢nik sekundarnih
infekcija. Predisponirajuci cimbenici za
infekciju su ostecenja tkiva (rane, ope-
kline), oslabljenost zbog malignih pro-
cesa ili imunodeficijencije, poremecena
fizioloska mikroflora zbog terapije an-
timikrobnim lijekovima (Rorich i sur.,
1983.).

Neke tipi¢ne bolesti koje uzrokuje
bakterija P. aeruginosa su: prostatitis,
cistitis, dermatitis, infekcija vanjskog
slusnog kanala psa (Blue i Wooley,
1977., Mueller i Heusinger, 1994., Kiss
i sur.,, 1997., Colombini i sur., 2000.),
mastitis te pobacaj u goveda, pneu-

monija u ¢incila i nutrija pri farmskom
uzgoju, pobacaj u kobila, septikemi-
ja u zdrijebadi, infekcija rana u svih
Zivotinja te opekline u covjeka.

P. aeruginosa je bakterija kojoj se pri-
daje veliki znacaj u humanoj i veteri-
narskoj medicini, osobito zbog mnogo-
struke prirodne ili steCene rezistencije
na uobicajene antimikrobne lijekove.

Budud¢i da je vrsta P. aerugino-
sa ubikvitarna, odnosno prirodno
okruzenje su joj tlo, bacili, aktinomicete
te plijesni, razvila je otpornost na bro-
jne prirodne antibiotike. Rezistentna
je na veéinu antimikrobnih lijekova,
koje ¢emo u daljnjem tekstu zbog po-
jednostavljenja zvati samo antibiotici,
koje rabimo u veterinarskoj praksi. S
obzirom na sve ucestaliju rezistenciju,
lijecenje pseudomonasnih infekcija naj-
sigurnije je provesti na osnovi rezul-

Ana MARETIC, dr. vet. med.; dr. sc. Branka SEOL, dr. vet. med., izvanredna profesorica, Veterinarski
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tata dobivenih jednim od postupaka
za odredivanje osjetljivosti na antimi-
krobne (antipseudomonasne) lijekove.

Etiologija

P aeruginosa je gram-negativna,
aerobna, Stapicasta bakterija iz poro-
dice Pseudomonadaceae rod Pseudomo-
nas. Zivahno je pokretljiva, velika 0.5-
0.8 x 1.5-3.0um. Posjeduje fimbrije, a
pokatkad je okruZena sluzavim slojem
slicnim kapsuli. Raste na uobicajenim
bakterioloskim hranjivim podlogama
tvoredi plosnate sivkasto-plave kolonije
s karakteristicnim mirisom. Najbolje
raste pri temperaturi od 37 °C, no spo-
sobna je za rast i na temperaturama
do 42 °C (Kenneth, 2008.). Sojevi ove
bakterijske vrste tvore u vodi topljive
pigmente: piocijanin, pioverdin, pioru-
bin i piomelanin. Piocijanin, plavozele-
ni pigment, jedinstven za ovu vrstu
vazan je u dijagnostici ove bakterijske
vrste (Quinn i sur., 1994.). Vrsta P. ae-
ruginosa tvori dva izvanstanicna tok-
sina, egzoenzim S i egzotoksin A (Ken-
neth, 2008.). Egzotoksin A koci sintezu
bjelanc¢evina u stanici domacina i djel-
uje citotoksicki. Vecéina sojeva vrste P.
aeruginosa posjeduje fimbrije kojima
se mogu pricvrstiti za tkivne stanice
domacina. Ucinkovitost fagocita sman-
juju lipopolisaharidi prisutni u stijenci
bakterijske stanice, egzoenzim S i slu-
zavi sloj kojim su pojedini sojevi te bak-
terije obavijeni (Nagli¢ i sur., 2005.).

Vrsta P. aeruginosa poznata je po
svojoj rezistenciji na antibiotike, a
prirodena otpornost posljedica je slabe
propustljivosti citoplazmine membrane

te stvaranju biofilma. Samo manji broj
antimikrobnih lijekova djeluje na bak-
teriju P. aeruginosa. To su fluorokinoloni
(enrofloksacin, ciprofloksacin, marbo-
floksacin i drugi), cefalosporini trece
generacije (cefotaksim, ceftizoksim,
ceftriakson, ceftiofur, latamoksef, ce-
fetamet, cefiksim, cefodoksim, cefo-
perazon, cefsulodin, ceftazidim) i ce-
falosporini Cetvrte generacije (cefipim,
cefkvinom i cefpirom), karbapenemi
(imipenem) te aminoglikozidi (neomi-
cin, kanamicin, amikacin, gentamicin,
tobramicin, sisomicin i netilmicin). Bak-
teriju P. aeruginosa nalazimo u prirodi u
biofilmu (biofilm formi) pric¢vrs¢enom
na povrsini supstrata ili u obliku plank-
tona kao jednostanic¢ni organizam koji
se aktivno krece (pliva) pomocu bica.
Tendencija kolonizacije povrsina u
biofilm formi ¢ini stanice ove bakterije
nepristupacnim terapeutskim koncen-
tracijama antibiotika. Biofilm forme su
rezistentnije od planktonskih. Biofilm
sadrzi mukoidne egzopolisaharide, a
sojevi koji ga tvore se nazivaju mukoid-
ni sojevi (Kenneth, 2008.). Bakterijska
vrsta P. aeruginosa medu vodedim je
bakterijama uzroc¢nicima tzv. bolnickih
infekcija, njihovo lijeCenje kao i iskor-
jenjivanje ¢ini velike poteskoce zbog
izraZene rezistencije pseudomonasa na
veliki broj antibiotika (Hsu i sur., 2005.).

Vrsta P. aeruginosa uzrocnik je
oportunisti¢ckih infekcija u imuno-
kompromitiranih osoba. Znacajan je
uzroc¢nik infekcija kod opeklina te uz-
rokuje bolnicke infekcije, pneumonije,
destruktivne infekcije oka: keratitis i
endophtalmitis, infekcije rana te ali-
mentarne intoksikacije.
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Rezistencija prema
antimikrobnim lijekovima

Mehanizam rezistencije ukljucuje
slabu propustljivost vanjske membrane
te visestruku rezistenciju na lijekove
(multipla rezistencija), .efluks pum-
pu”, odnosno pojacano izbacivanje
antibiotika iz stanice, promjenu ciljnog
mjesta za antibiotik ili sintezu enzima
koji razgraduje ili modificira antibio-
tike. PrethodnaizloZenost antibioticima
takoder cesto dovodi do viSestruke rez-
istencije. Osim toga, vrsta P. aeruginosa
sadrzi i plazmid koji nosi informaciju o
rezistenciji koja se transdukcijom i kon-
jugacijom prenosi na ostale srodne ali
i nesrodne bakterijske vrste (Kenneth,
2008.). Vrsta P. aeruginosa podjednako
je otporna na ampicilin, prvu i drugu
generaciju cefalosporina te eritromicin.
Cesto je otporna i na streptomicin, tet-
raciklin, kloramfenikol, sulfonamide,
nitrofurantoin te fluorokinolone (Ai-
res i sur., 1999.). Fluorokinoloni, oso-
bito enrofloksacin, se koriste 15-tak
godina u veterinarskoj dermatologiji
prvenstveno kod lijeCenja piodermije,
otitis externa te otitis media (Ihrke i sur.,
1999.). 1z skupine fluorokinolonskih
antibiotika ciprofloksacin se pokazao
najdjelotvornijim u lijecenju infekcija
uzrokovanih ovom bakterijom (Walker,
1999.).

U Hrvatskoj se biljezi povecana ot-
pornost bakterije P. aeruginosa na imipe-
nem i meropenem i to priblizno za 10%.
Otpornost na karbapeneme u pojedin-
im vedim bolnicama iznosi i vise od
20%. Brza i tocna dijagnostika klju¢na
je u smanjenju nepotrebne primjene
antibiotika. Lijecenje prije nego li su

dobiveni rezultati bakterioloske pre-
trage i rezultati osjetljivosti, posebice
kada je rije¢ o infekciji bakterijom P.
aeruginosa, dovode do povecane rez-
istencije ove bakterije na inace djelot-
vorne antimikrobne lijekove. U borbi
protiv Sirenja rezistencije na antibio-
tike klju¢nu ulogu imaju i znanstvena
istrazivanja kojima se otkrivaju novi
mehanizmi rezistencije i mogucnosti
njihovog nadvladavanja i kontrole
(Tambié-Andrasevi¢, 2007.).

E test

E test je kvantitativna metoda
odredivanja osjetljivosti gram-nega-
tivnih i gram-pozitivnih aerobnih bak-
terija prema antimikrobnim lijekovima.
Sastoji se od trakica koje sadrze stan-
dardiziranu koli¢inu nekog antibiotika
koja se koristi za odredivanje mini-
malne inhibicijske koncentracije (MIK)
svakog pojedinog antibiotika izrazene
u ug/ml. Vrijednosti minimalnih in-
hibicijskih koncentracija koriste se u
farmakokinetici i farmakodinamici te
osiguravaju granicu sigurnosti i ra-
cionalni pristup u lijecenju zZivotinja (i
ljudi) odredenim lijekom. Dosadasnje
metode za odredivanje antimikrobne
osjetljivosti temelje se na kvantitativnim
dilucijskim tehnikama ili kvalitativnom
disk difuzijskom postupku. Dilucijske
metode temelje se na dvostrukim seri-
jskim razrjedenjima primijenjenog anti-
biotika u agaru ili bujonu. Disk difuzi-
jska metoda (Kirby-Bauer) je metoda
za odredivanje osjetljivosti na antimik-
robne lijekove brzorastucih bakterija u
kojoj se koriste papirnati koluti¢i iz ko-

VETERINARSKA STANICA 40 (6), 409-415, 2009.



ANA MARETIC i BRANKA SEOL

jih procesom difuzije standardizirana
koli¢ina antibiotika difundira u agar na
kojeg je nacijepljen pretrazivani mikro-
organizam.

E test se sastoji od tanke, neporo-
zne plasti¢ne trakice 5 mm Siroke i 60
mm dugacke. Prednja strana trakice
sadrzi skalu s vrijednostima koncen-
tracije antibiotika izrazenim u pg/ml
Na poledinu trakice nanesen je anti-
biotik u razli¢itim koncentracijama od
najvise do najnize. U trenutku kada
se trakica postavi na povrSinu agara,
dolazi do izravne i efikasne difuzije
antibiotika u agar. Nakon inkubacije,
uocava se simetricna elipticna zona
rasta pretrazivane bakterijske kulture,
a vrijednost minimalne inhibicijske
koncentracije (MIK) ocita se sa skale
na mjestu gdje elipsasta zona inhibicije
presjeca trakicu. E test, kao alternativa
Kirby-Bauerovoj i agar dilucijskoj me-
todi, kojim se ujedno odreduju i mini-
malne inhibicijske koncentracije nekog
antibiotika, sve se CeSce korisi u istrazi-
vanjima osjetljivosti razlic¢itih, poglavi-
to rezistentnih sojeva bakterija. Marley
i sur. (1995.) istrazili su vrijednost E te-
sta usporedujudi ga s agar dilucijskim
postupkom na 100 sojeva P. aeruginosa
izdvojenih iz pacijenata oboljelih od
cisticne fibroze. Autori su istrazili an-
tipseudomonasni ucinak ceftazidima,
ciprofloksacina, piperacilina i tobrami-
cina. Zakljucili su da je uporaba E testa
pouzdanija od agar dilucijske metode.
Di Bonaventura i sur. (1997.) usporedi-
vali su minimalne inhibicijske koncen-
tracije dobivene E testom s rezultatima
osjetljivosti dobivenim metodom dilu-
cije i disk-difuzijskom metodom 248
izolata vrste P. aeruginosa na amikacin,

aztreonam, ceftazidim, ciprofloksacin,
gentamicin, imipenem, piperacilin, ti-
karcilin i tobramicin. Zakljucili su da je
E test pouzdanija metoda odredivanja
minimalne inhibicijske koncentracije
od dilucijske i disk-difuzijske metode.
Swiatlo i sur. (2000.) su istrazili aktiv-
nost Cetiri fluorokinolonska pripravka
(ciprofloksacin, levofloksacin, ofloksa-
cin i trovafloksacin) na 100 sojeva bak-
terijske vrste P. aeruginosa izdvojenih iz
ljudi pomocu E testa, a ciprofloksacin
je bio najdjelotvorniji fluorokinolon.
Genger i sur. (2002.) su istrazili osjet-
ljivost 99 klinickih izolata bakterijske
vrste P. aeruginosa izoliranih iz hospi-
taliziranih pacijenata na devet antip-
seudomonasnih lijekova (ciprofloksa-
cin, amikacin, ceftazidim, meropenem,
imipenem, kombinaciju piperacilina i
tazobaktama, kombinaciju cefoperazo-
na i sulbaktama, cefepim i tobramicin)
E testom. Dokazali su da je 36% izolata
bilo otporno na vise skupina antibioti-
ka. Najvecu su osjetljivost pokazali na
ciprofloksacin (75%) i amikacin (73%).
Vedina je izolata otpornih na karbape-
nem bila osjetljiva na ciprofloksacin i
amikacin. Kucukates (2005.) je istraZzi-
vala otpornost gram-negativnih bakte-
rija (Acinetobacter baumannii, Pseudomo-
nas aeruginosa, Escherichia coli i Klebsiella
pneumoniae) izoliranih na odjelu inte-
zivne skrbi Instituta za kardiologiju u
Istambulu. Izolirano je 367 mikroorga-
nizama iz 171 pacijenta. Vecina mikro-
organizama izdvojena je iz disnog su-
stava (45.5%) i krvi (36.7%). Osjetljivost
je istraZzena E testom i to na amikacin,
gentamicin, imipenem, kombinaciju
amoksicilina 1 klavulanske kiseline,
cefotaksim, ceftazidim, ceftriakson, ce-
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fodizim, cefepim, kombinaciju pipera-
cilina i tazobaktama, ciprofloksacin, le-
vofloksacin, i kombinaciju ceftazidima
i klavulanske kiseline. Najucinkovitiji
antimikrobni lijekovi bili su imipenem
(79.2% osjetljivih sojeva), levofloksacin
(77% osjetljivih sojeva) i ciprofloksacin
(71% osjetljivih sojeva). McKay i sur.
(2007.) istrazili su osjetljivost E testom
100 sojeva P. aeruginosa izdvojenih iz
pasa s upalom vanjskog zvukovoda na
enrofloksacin, marbofloksacin i orbi-
floksacin, pri ¢emu je marbofloksacin
bio najdjelotvorniji. Rubin i sur. (2008.)
su istrazivali antimikrobnu otpornost
vrste P. aeruginosa izdvojenih iz pasa
s otitisom i piodermijom. IstraZena je
osjetljivost 106 sojeva prikupljenih di-
ljem SAD-a na 32 antipseudomonasna
antibiotika (kombinacija amoksicilina
i klavulanske kiseline, ampicilin, cefa-
zolin, cefepim, cefotaksim, cefotaksim
s klavulanskom kiselinom, cefoksitin,
cefpodoksim, ceftazidim, kombinacija
ceftazidima i klavulanske kiseline, cef-
tiofur, ceftriakson, ceflotin, imipenem,
meropenem, kombinacija piperacilina
i tazobaktama, ciprofloksacin, diflok-
sacin, enrofloksacin, gatifloksacin, le-
vofloksacin, marbofloksacin, nalidik-
si¢na kiselina, orbifloksacin, amikacin,
gentamicin, kanamicin, streptomicin,
sulfasoksazol, kombinacija trimetopri-
ma i sulfametoksazola, tetraciklin i klo-
ramfenikol). IstraZivanjem je dokazano
da antibiotici prve generacije cefalos-
porina, aminobenzilpenicilini i poten-
cirani amoksicilin nisu imali nikakvo
djelovanje na bakteriju P. aeruginosa.
Isto tako autori isti¢u i da je otpornost
na antipseudomonasne antibiotike niza
u sojeva izdvojenih iz Zivotinja nego li

u humanih sojeva P. aeruginosa. Iz nave-
denih istrazivanja vidljivo je da je E test
prakticnija, pouzdanija i za rutinsku la-
boratorijsku dijagnostiku jednostavnija
metoda odredivanja minimalne inhibi-
cijske koncentracije od dilucijske i disk
difuzijske metode. Nadalje, uspored-
bom rezultata istrazivanja osjetljivosti
humanih i animalnih sojeva bakterije
P. aeruginosa na antibiotike uocena je
niZza razina rezistencije u sojeva ani-
malnog podrijetla te stoga za sada ova
bakterija predstavlja vecu opasnost za
zdravlje ljudi i to poglavito zbog svoje
sve izrazenije i prosirenije rezistenci-
je na antibiotike. Rezultati navedenih
istrazivanja upucuju na zakljucak da
su najucinkovitiji antimikrobni lijekovi
imipenem i marbofloksacin no unato¢
tome prije svakog lijecenja potrebno je
odrediti osjetljivost prema antipseu-
domonasnim antibioticima jednim od
standardiziranih postupaka u ¢emu E
test zauzima znacajno mjesto zbog toc-
nosti, jednostavnosti i lakoce izvodenja.

Sazetak

U radu su prikazani rezultati
istrazivanja in vitro osjetljivosti bak-
terije Pseudomonas aeruginosa na antip-
seudomonasne lijekove pomocu E tes-
ta, disk difuzijskog testa i dilucijskom
metodom Najucinkovitiji antimikrobni
lijekovi prema rezultatima vecéine ob-
javljenih istrazivanja bili su imipenem
te fluorokinolonski antibiotici
bofloksacin i ciprofloksacin. Rezultati
najnovijih istrazivanja su pokazali da
se rezistencija bakterije P. aeruginosa
na antimikrobne lijekove drasti¢no

mar-
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povecava pa tako ti isti antibiotici us-
koro nede biti ucinkoviti u lijecenju
pseudomonasnih infekcija. Uspored-
bom rezultata odredivanja osjetljivo-
sti razlicitim postupcima pokazalo se
da je E test precizna i to¢na metoda
za odredivanje minimalne inhibicijske
koncentracije, a zbog jednostavnijeg
izvodenja i prakti¢nija od ostalih.
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In vitro activity of antipseudomonal agents against
Pseudomonas aeruginosa determined by the E test
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of Veterinary Medicine, Zagreb

In this study, results conducted by
different researchers, are proven results
showing in vitro sensitivity of Pseudo-
monas aeruginosa against antipseudo-
monal agents. According to previously
published result the most effective an-
timicrobial agents against Pseudomo-
nas aeruginosa were imipenem and the
fluoroquinolone antibiotics marboflox-
acin and ciprofloxacin. Although, af-
ter ongoing research within the study,
a resistance among P. aeruginosa has

risen dramatically and those antimi-
crobial agents may no longer be accept-
able for antipseudomonal therapy. The
methods for determining antimicrobial
susceptibility were E test, agar dilution
test and disk diffusion test. Compari-
son of the results after converting the
MIC data to the following qualitative
categories, susceptible, intermediate
and resistant, showed that the E test is
a reliable method for the determination
of MICs.
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STRUCNA RASPRAVA

Plucna hipertenzija u pasa i

macaka

M. Torti, Vesna Matijatko, Ivana Kis, V. Mrljak i Ljiliana Pinter v

Uvod

Plu¢éni krvotok ima znacajke nis-
kotlacnog sustava s velikim protokom
krvi (Van Israél, 2003.a). Vrijednosti
pluénog arterijskog tlaka u zdravih
pasa krecu se, za sistolicki tlak oko 25
mmHg, za dijastolicki 8 mmHg i sred-
nji tlak 12 do 15 mmHg. Nizak plu¢ni
arterijski tlak minimalizira opterecenje
desne klijetke i osigurava optimalnu
opskrbu miokarda desnog srca arterij-
skom krvlju. Porast protoka krvi kroz
plucni arterijski sustav prati minimalan
porast plu¢nog arterijskog tlaka pa do
razvoja plucne arterijske hipertenzije
dolazi tek kada je oSte¢eno do 60% mi-
krocirkulacijskog korita (Perry i sur.,
1991., Johnson i Hamlin, 1995.).

Plu¢na hipertenzija (PH) oznacava
porast sistolicnog plu¢nog arterijskog
tlaka iznad 35 mmHg, odnosno sred-

njeg plucnog arterijskog tlaka iznad
25 mmHg. Dijeli se na primarnu (id-
iopatsku, nepoznatog uzroka), koja je
u pasa i macaka rijetka, i sekundarnu
(najcesce je posljedica bolesti pluca ili
lijevog srca) (Johnson i sur, 1999.a.,
Barst i sur., 2004.). Uzroci sekundarne
PH navedeni su u tablici 1.

Patogeneza

Neovisno o uzroku, PH je posljedi-
ca porasta plu¢nog vaskularnog otpo-
ra koji je u vecini slucajeva posljedica
hipoksijom izazvane vazokonstrikcije
plu¢nih arterija. U teSkim oblicima PH,
osim vazokonstrikcije, u patogenezi
znacajnu ulogu imaju i angioprolifer-
acijske promjene koje dovode do tra-

Marin TQRTI, dr. vet. med., znanstveni novak, dr. sc. Vesna MATIJATKO, dr. vet. med., docentica, dr. sc.
Ivana KIS, dr. vet. med., visa asistentica, dr. sc. Vladimir MRLJAK, dr. vet. med., redoviti profesor, dr. sc.
Ljiljana PINTER, dr. vet. med., redovita profesorica, Veterinarski fakultet Zagreb
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Tablica 1. Uzroci plucne arterijske hipertenzije

1. Alveolarna hipoksija s vazokonstrikcijom i remodeliranjem plu¢nog krvozilja

intersticijska plu¢na bolest/fibroziranje intersticija

kroni¢na opstruktivna plu¢na bolest
pneumonija
traheobronhalne bolesti

ucna mineral IZBCI

2 Pluc¢na vaskularna opstruktivna bolest

dirofilarioza
pluéna tromboembolija

pluéni endarteritis

3. Volumno preopterecenje pluénog optoka krvi

velike prirodene sréane greske sa skretanjem krvi (pr. atrijski i ventrikulski septalni de-

fekti, perzistiraju¢i duktus arteriozus)

4. Povisenje tlaka u venskom dijelu plu¢nog optoka krvi

mitralna regurgitacija

mitralna stenoza

dilatativna kardiomiopatija
lijevostrano zatajivanje srca

5. Idiopatska plucna hipertenzija

jnog smanjenja lumena i rastegljivosti
zile (Nauser i Stites, 2003., Ware, 2007.).
Brojni autori smatraju da do hipoksi-
jom izazvane vazokonstrikcije dolazi
kod kroni¢ne opstruktivne plu¢ne bol-
sti, torzije plu¢nog krila, kolapsa ili op-
strukcije disnih puteva, hipoventilacije
itd. (Ware, 2007.).

Cetiri su osnovna patogenetska me-
hanizma kojima hipoksija dovodi do
vazokonstrikcije: u¢inkom na kalijjeve i
kalcijeve kanale te na alfal-adrenergicne
receptore, promjenom odnosa izmedu
vazokonstrikcijskih i vazodilatacijskih
prostaglandina i pojacavanjem sinteze
endotelina (SamarZija i Suskovi¢, 2003.).

U patogenezi promjena na krvnim
zilama bitnu ulogu ima poremecaj
funkcije endotela, toc¢nije hipertrofija

glatkog misSi¢ja, proliferacija i fibro-
ziranje intime te pojacano odlaganje
izvanstanicnog matriksa (pr. elastina,
kolagena i fibronektina) (Gust i Schus-
ter, 2001., Van Israél, 2003.a.). Nave-
dene su promjene najvjerojatnije uzro-
kovane kroni¢nom vazokonstrikcijom
povezanom s perzistiraju¢om upalom
i pojacanom ekspresijom c¢imbenika
rasta te pojacanim otpustanjem va-
zoaktivnih medijatora (Voelkel i Tuder,
1995., Johnson i sur., 1999.a). U nor-
malnim uvjetima endotelne stanice
moduliraju aktivnost glatkog misi¢ja
putem izlucivanja vazodilatacijskih/
antimitotickih  (pr. prostaciklina i
dusikovog monoksida) i vazokon-
strikcijskih/mitogenih tvari (pr. endo-
telina i tromboksana A2), dok kod PH
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dominira izluc¢ivanje vazokonstriktora

(posebice endotelina), cega je posljedi-

ca remodeliranje krvnih zila, hipertro-

i odlaganje kolagena i agregacija trom-

bocita (Ware, 2007.). Od ostalih ¢emo

medijatora spomenuti i serotonin, koji
je takoder snazan vazokonstriktor koji

dovodi do hipertrofije glatkog misi¢ja i

agregacije trombocita (Nauser i Stites,

2003.). U patogenezi PH jos sudjeluju i

angiotenzin 2 te acetilkolin (Van Israél,

2003.a).

Patoanatomske promjene najizra-
Zenije su na malim pluc¢nim arterijama i
arteriolama, a dijelimo ih prema Heath-
Edwardsovoj klasifikaciji u Sest stadija
(SamarZija i Suskovié, 2003., Van Israél,
2003.a):

e hipertrofija medije,

e proliferacija stanica intime pracena
hipertrofijom misi¢nih stanica,

* progresija hipertrofijje medije i
proliferacije stanica intime, uz
umnazanje miSi¢nih stanica i po-
javu koncentri¢nih fibroznih prom-
jena cega je posljedica obliteracija
brojnih malih plué¢nih arterija i ar-
teriola,

e dilatacija i aneurizmatsko Sirenje
endotela i miSi¢ja malih plu¢nih
arterija i arteriola te posljedicna po-
java tzv. pleksiformnih lezija,

* progresija tzv. pleksiformnih lezija
s hijalinizacijom i fibroziranjem in-

time, i

e fibrinoidna nekroza i nekrotizirajuci
arteritis.
Plu¢na vaskularna opstruktivna

bolest, odnosno obliteracijska pluc¢na
arterijska hipertenzija najcesce je po-

sljedica plu¢ne tromboembolije, in situ
pluc¢ne tromboze ili dirofilarioze (Ware,
2007.). Poremecaj u plucénoj cirkulaciji
zajedno s poremecajem funkcije endo-
tela pogoduju agregaciji trombocita,
aktivaciji hemostatickih mehanizama i
izlu¢ivanja snaznih vazokonstriktora,
poput tromboksana A2, endotelina i
serotonina. Stvaranje dusikovog mo-
noksida je smanjeno pa je sposobnost
vazodilatacije zanemariva (Sander i
sur., 2003.). PH cesto prati prirodene
srane greske, a posljedica je volum-
nog preopterecenja plu¢nog optoka
krvi koje dovodi do remodeliranja
pluénog krvozilja (Turk i sur., 1982.).
Patoanatomske promjene opisane kod
PH koja prati Eisenmengerov sindrom
su: hipertrofia medije, proliferacija
i fibroziranje intime, okluzija malih
plu¢nih arteriola i pleksiformne lezije
(McLaughlin, 2004.).

Glavna je i ujedno najteza posljedica
PH pojava tzv. pluénog srca, tj. hiper-
trofije i dilatacije desnog srca. Desno
srce zatajuje jer se iscrpi svladavajuci
visoki tlak u pluénom optoku krvi pro-
tiv kojeg istiskuje krv. Prema tome, Sto
je PH tezeg stupnja i Sto dulje traje to
se prije pojavljuju znakovi zatajivanja
desnog srca (Bakran, 2005.).

Klinicka slika

Simptomi PH su obi¢no blagi, nep-
rimjetni i nespecificni, Sto otezava
prepoznavanje same bolesti. Na PH
sumnjamo kada postoji perzistirajuca
dispneja, zamor ili nepodnosenje na-
pora. Zivotinje s blagom do srednje
teSkom PH cesto su asimptomatske
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(Ware, 2007.). U istrazivanju John-
son i sur. (1999.a) od simptoma su
primjeceni: nepodnoSenje napora (u
45% slucajeva), kasalj (30%), dispneja
(28%) i sinkopa (23%). Ukoliko je PH
posljedica plu¢ne tromboembolije cesto
nalazimo akutnu dispneju, tahikardiju,
letargiju, ponekad povracanje i kasalj
(Johnson i sur., 1999.b).

Kod pasa s PH auskultacijski u
vedini slucajeva mozemo cuti sistolicki
Sum, najcesce nad mitralnim ili trikus-
pidalnim zaliscima, a rjede nad aortal-
nim ili pulmonalnim zaliscima. Teske
oblike PH prati glasan ili pocijepan
drugi sréani ton. Ukoliko je doslo do
razvoja zatajivanja desnog srca uz prije
navedene simptome nalazimo ascites,
distenziju jugularnih vena i supkutane
edeme (Johnson i sur., 1999.a).

Postavljanje dijagnoze

Ve¢ na temelju anamnestickih po-
dataka (zamaranja i nepodnosenja
napora) te nalaza klinickog pregleda
zivotinje mozemo, izmedu ostalog, po-
sumnjati i na PH. Naravno, konacnu
dijagnozu postavljamo temeljem nalaza
ehokardiografske pretrage.

Rentgenografski PH najcesce prate
prosirenje plucne arterije i njezinih
velikih grana te ponekad i povecanje
desnog ventrikula (Perry i sur., 1991.).
Nadalje, kod tezih oblika PH rent-
genografski redovito nalazimo kardio-
megaliju (osobito desne strane srca),
prosirenje plu¢ne arterije i infiltraciju
pluc¢nog parenhima. Ukoliko PH pra-
ti i zastojno zatajivanje desne strane
srca navedenim se promjenama cesto
pridruzuju znakovi pleuralnog izlje-

va, prosirenja kaudalne Suplje vene i
povecanja jetre (Ware, 2007.).

U elektrokardiogramu mozemo
uociti promjene koje prate povecanje
desnog atrija ili desnog ventrikula, a
opisane su i pojava fibrilacije atrija, su-
praventrikulskih ili ventrikulskih tahi-
aritmija te rjede bradikardija i atrioven-
trikulskog bloka (Johnson i sur., 1999.a).

Ehokardiografski, dvodimenzional-
nim i M-prikazom, mozemo nadi: po-
vecanje desnog atrija i ventrikula, hip-
ertrofiju desnog ventrikula, proSirenje
plucne arterije, poremecaj motiliteta in-
terventrikulskog septuma, dijastolicku
disfunkciju lijevog ventrikula i sman-
jenu velicinu lijevog ventrikula sa
smanjenim volumenima na kraju sis-
tole i dijastole (Johnson i sur., 1999.a).
Smanjena veli¢ina lijevog ventrikula
(pseudohipertrofija) sa smanjenjem
volumena na kraju sistole i dijastole je
los prognosticki pokazatelj (Van Israél,
2003.b, Ware, 2007.).

Dopler ehokardiografskom pretra-
gom se potvrduju trikuspidalna re-
gurgitacija, plu¢na regurgitacija te se,
neinvazivno, procjenjuje visina tlakova
u desnom ventrikulu i pluénoj arteriji
(Ware, 2007.). Odredivanje maksimalne
vrsne brzine regurgitacijskog toka
krvi na razini trikuspidalnih zalistaka
omogucava procjenu sistolickog tlacnog
gradijenta izmedu desnog atrija i ven-
trikula pomocu modificirane Bernoul-
lijeve jednadzbe. Izra¢unom navedenog
tlacnog gradijenta, uzimaju¢i u obzir
vrijednost srediSnjeg venskog tlaka (ili
jednostavno pridodavajuci izracunatoj
vrijednosti 8 do 10 mmHg), dobivamo
pribliznu  vrijednost sistolickog tlaka
u desnom ventrikulu pa tako i plucnoj
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arteriji. Vrijednost dijastolickog tlaka u
plucnoj arteriji dobivamo pomocu maksi-
malne vrsne brzine regurgitacijskog toka
na razini zalistaka plucne arterije, odnos-
no odredivanjem dijastolickog tlacnog
gradijenta izmedu plucne arterije i des-
nog ventrikula. PH prati vrSna brzina
regurgitacijskog toka krvi na razini tri-
kuspidalnih zalistaka veca od 2,8 m/sec,
odnosno na razini zalistaka plu¢ne ar-
terije veca od 2,2 m/sec. O blagom obliku
PH govorimo ukoliko je vrSna brzina na
razini trikuspidalnih zalistaka 2,9 do 3,5
m/sec (tlacni gradijent ~35 do 50 mmHg),
0 umjerenom s vrsnom brzinom od 3,6
do 4,3 m/sec (~51 do 75 mmHg) i teSkom,
s vrsnom brzinom vec¢om od 4,3 m/sec
(tla¢ni gradijent >75 mmHg) (Glaus i sur.,
2003., Barst i sur., 2004.).

Tlak u pluénoj arteriji najtocnije
mozemo odrediti kateterizacijom des-
nog srca i pluénog krvozilja pomocu
Swan-Ganzovog katetera. Na taj nacin
izravno moZemo odrediti tlakove u
desnom atriju, desnom ventrikulu i
pluénoj arteriji te plu¢nog zaprijecenog
kapilarnog tlaka (engl. pulmonary cap-
illary wedge pressure, PCWP). Pomocu
PCWP-a mozemo razlikovati PH uzro-
kovanu prije svega zatajivanjem lijevog
srca (PCWP visi od djjastolickog tlaka
plucne arterije) od PH uzrokovane prije
svega bolesc¢u pluca ili plu¢nog krvozilja
(PCWP nizi od dijastolickog tlaka plu¢ne
arterije) (Voelkel i Cool, 2004.).

Lijecenje

Uz etiolosko lijecenje, ukoliko je uz-
rok poznat, PH lije¢imo pomocu vazo-
dilatatora, primjene kisika, bronhodila-

tatora i inhibitora fosfodiesteraze.

Kisik je vrlo snazan vazodilatator,
smanjuje pluc¢ni vaskularni otpor i znat-
no poboljsava hipoksemiju. Najcesce se
primjenjuje u hitnih pacijenata, putem
nosne sonde ili kaveza s kisikom.

Ksantinski bronhodilatatori, teofilin
i aminofilin dovode do trajnije vazodi-
latacije plu¢nog krvozilja i poboljSanja
funkcije desnog ventrikula. Nadalje,
teofilin poboljsava kontraktilnost di-
jafragme i umanjuje zamor diSnog
miSi¢ja (Johnson i Hamlin, 1995,
Van Israél, 2003.b). Najbolje je koris-
titi pripravke teofilina s produljenim
otpustanjem u dozi od 20 mg/kg tjele-
sne tezine svakih 12 sati peroralno
(Ware, 2007.). U hitnim slucajevima
primjenjuje se aminofilin u dozi od 2 do
5 mg/kg polagano intravenski svakih
12 sati ili 10 do 11 mg/kg intramusku-
larno svakih 6 do 8 sati. Selektivni ago-
nisti £3,-adrenergi¢nih receptora (poput,
terbutalina i salbutamola) isto tako
poboljsavaju plu¢nu hemodinamiku,
no njihov ucinak u pasa i macaka nije u
potpunosti istrazen.

U lijecenju PH koriste se i inhibitori
konvertaze angiotenzina (ACE inhibi-
tori). Od ACE inhibitora se najcesce ko-
riste enalapril (0,5 mg/kg tjelesne tezine
svaka 24 sata [do svakih 12 sati] per-
oralno) i benazepril (0,25 do 0,5 mg/kg
tjelesne tezina svaka 24 sata (do svakih
12 sati) peroralno), a od diuretika furo-
semid (1 do 3 mg/kg svaka 24 sata [do
svakih 8 sati] peroralno). ACE inhibitori
ne dovode do znatnije vazodilatacije,
ali umanjuju remodeliranje pluc¢nog
krvozilja (Van Israél, 2003.b, Ware,
2007.).
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Sildenafil je visoko selektivan in-
hibitor fosfodiesteraze tipa 5 koji dovo-
di do vazodilatacije plu¢nih arterija
povecdavajuc¢i koncentraciju ciklicnog
guanozin monofosfata (cGMP) u plu¢-
nom krvozilju. Povecanjem koncen-
tracije cGMP posljedi¢no se povecava
aktivnost endogenog dusicnog mo-
noksida, $to dovodi do Sirenja krvnih
zila. Najcesce se primjenjuje u dozi od
0,5 do 2 mg/kg tjelesne tezine (prema
nekim autorima i do 3 mg/kg) svakih 8
do 12 sati (Ware, 2007., Kellihan, 2008.).
Sildenafil dovodi do blagog snizZenja
tlaka u plucnoj arteriji, ali do znatnijeg
klini¢kog poboljsanja.

Prognoza

Prognoza je losa ukoliko se radi o
teSkom obliku PH. U istrazivanju Kel-
lihan (2008.) vrijeme prezivljavanja se
kretalo od 8 do 734 dana. Nakon postav-
ljanja dijagnoze i zapocinjanja lijecenja
sildenafilom, ukoliko su psi prezivjeli
prvi tjedan lijecenja postojala je 95%
vjerojatnost da ¢e prezivjeti tri mjeseca
nakon zapocinjanja lije¢enja, odnosno
84% vjerojatnost prezivljavanja od Sest
mjesecii73% vjerojatnost prezivljavanja
od godine dana.

Sazetak

Pluénu hipertenziju definiramo kao
povisenje sistolicnog plu¢nog arteri-
jskog tlaka iznad 35 mmHg, odnosno
srednjeg plucnog arterijskog tlaka
iznad 25 mmHg. Etioloski se dijeli na
primarnu, koja je rijetka, i sekundarnu,
koja je najcesce posljedica bolesti pluca
ili lijevog srca. Neovisno o uzroku, PH
je posljedica porasta plu¢nog vasku-
larnog otpora koji je u vecini slucajeva

posljedica hipoksijom izazvane vazo-
konstrikcije plu¢nih arterija. Simp-
tomi PH su obi¢no blagi, neprimjetni
i nespecificni, a na bolest sumnjamo
kada postoje perzistiraju¢a dispneja,
kasSalj, zamor ili nepodnosenje napora.
Definitivhu dijagnozu bolesti postav-
ljamo dopler ehokardiografskom pre-
tragom, odredivanjem vrsne brzine i
tlatnog gradijenta. Pomoc¢u navedenih
pokazatelja odredujemo i stupanj PH.
Lijecenje se PH provodi vazodilatato-
rima (kisik, ACE inhibitori, sildenafil) i
bronhodilatatorima.
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Pulmonary hypertension (PH) is
defined as an increase in pulmonary
systolic pressure above 35 mmHg, or
mean pulmonary systolic pressure
above 25 mmHg. There are two types
of PH: primary (essential or idiopathic)
and secondary. Regardless of the cause,
PH is the consequence of increased pul-
monary vascular resistance caused by
vasoconstriction of pulmonary arteries

due to hypoxia. Symptoms of PH are of-
ten mild. The most common symptoms
of PH are dyspnoea, exercise intoler-
ance and cough. Definitive diagnosis is
established by Doppler echocardiogra-
phy. Vasodilators and bronchodilators
are the main drug group used in treat-
ment of PH. Prognosis is regarded as
poor.
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infekcija u teladi, prasadi i peradi.
| POUZDAN i

® Kolistin je vrlo djelotvoran na gram-negativne
bakterije, posebno na enterobakterije otporne na
druge antibiotike.

@ Kolistin posjeduje odli¢nu baktericidnu aktivnost na
mnoge aerobne bacile koje uzrokuju teske infekcije
i proljev u domacih zivotinja, posebno na E. colii
Salmonella spp..

® Djelovanije kolistina je ograni¢eno na probavni trakt
jer se gotovo ne resorbira iz Zeluca i crijeva,
a u crijevnu sluznicu ne prodire. Ta osobina osigurava
mu kratku karenciju.

® Otpornost bakterija na kolistin pojavljuje se
izvanredno rijetko.

® Iz Zelu¢ano-crijevnog trakta izlu¢uje se izmetom
iskljucivo u vezanom obliku.

Ne djeluje na korisnu floru probavnog trakta.

Detaljnije informacije moZete dobiti od firme:

KRKA - FARMA d.0.0.
Radnicka cesta 48/11

p.p. 205, Zagreb 10002 N v . ° 9 9
Telefon 01/63 12 100, 63 12 101 asa inovarivnost 1 znanje

Faks 01/61 76 739 " . . v cq
E-mail: krka-farma@zg.htnet.hr ‘ ‘ I(RKA za d]elotvorne l n€Sk0dZ]lV€

proizvode vrhunske kakvoce.

www.krka-farma.hr
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Prethodnici nasih najstarijih
mjesecnika  Hrvatska pcela”
(1881.) i  Viestnik prvoga
obcega Hrvatskoga druztva za
gojenje lova i ribarstva” (1892.)

Maks Karlovi¢

Uvod

Potkraj 19. stoljeca pocela su izlaziti
u Hrvatskoj dva mjese¢nika: ,, Hrvatska
pcela” u Osijeku 1881. godine i ,Viest-
nik prvoga obcega hrvatskoga druztva
za gojenje lovairibarstva” 1892. godine.
Po tome Sto su se oba ta mjesecnika
odrzala do danas to su oni istodobno
i najstariji — iz ta dva podrudja — na
slavenskom jugu. Znacajno je pri tome
navesti da su i u jednom i u drugom
mjesecniku povremeno suradivali, a
u nekim razdobljima i ucestalim za-
pisima i veterinarski strucnjaci. Isto je
tako zanimljivo da su se prije jednog
i drugog mjesecnika pojavili njihovi
prethodnici i oba u Varazdinu, ali su
oba (prvi nakon prvoga i drugi nakon
neustanovljenoga broja) prestali izla-
ziti. Bududi da je od prvoga sacuvan
primjerak, od drugog samo kratke
zabiljeske u tadasnjim dnevnicima, a ni

jedan sac¢uvani primjerak, u ovom ce se

prikazu navesti sacuvani podatci:
,HRVATSKA PCELA”. Jedini sa-

¢uvani broj izaSao je u Varazdinu
prije 132 godine (1. veljace 1877.) kao
prilog tadasnjem tjedniku ,Pucki
prijatelj”. ,Pucki prijatelj je izlazio
svakog petka, a za ,Hrvatsku pcelu”
bilo je predvideno da ce izlaziti svak-
og drugog mjeseca. Na zalost, taj prvi
primjerak izaSao je samo jednom i to na
osam stranica (20,5 cm x 14,5 str). Ure-

dio ga je F. Stepanek i tiskao Platzer ml.

Sadrzaj mu je bio:

- PLOHL-HERDVIGOV, R. E. — Nasoj
pceli (pjesma).

- UREDNICTVO - Prijateliem pce-
larstva, plemenitim podupirateljem
svakoga podhvata u korist podiza-
nju narodnoga gospodarstva.

- T-or — Upliv pcelarstva na dusevno

Dr. sc. Maks KARLOVIC, umiroveljni znanstveni savjetnik, Zagreb
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naobraZenje covjeka, i to na njegovu
misao i razum, na njegovu volju i od
ove ovise¢i ¢cudoredan zivot. (Dalje
sliedi).

- M. B. — Prvi poslovi oko pcelaca u go-
dini. (Dalje sliedi).

- Prve tri godine moga pcelarenja.
(Dalje sliedi).

- Sitnice: Med nam sluzi kano liek.
Pirike kano zimska krma za pcele.
Pcele se bude na veliko gojile. Med
i vosak.

STEPANEK. F. — Molbe Hrvatske pcele.

Today 1.

PR

00 ,,PUCKOMU PRIJATELJU."

Nasoj pieli
(Byjeman P Plebl Herdeigoe)

B s, pistice, x 1kl

T ok Ljubid paljase;
Eira 1 ta vidjetl

Slika 1. Naslovnica prvog broja mjesecnika
“Hrvatska pcéela”

Budud¢i da je ovo prvi pcelarski
casopis, a zanimljiv je i razlog njegova
pojavljivanja pa se u prilogu donosi
uvodni zapis Urednistva citateljima:

»,S iskrenim pozdravom dolazimo
u susret od mnogo rodoljuba izraZenoj
zelji, da se o podizanju domacega

pcelarstva raditi po¢me. Nasa domov-
ina ima, hvala Bogu, razmierno prema
inim zemljama velik broj pcelara te se
iz nje izvozi prilino meda. Pace u Pri-
morju je pcelarstvo siromasnomu puku
vrelo obiljnijega dohodka te se broji u
znatniju granu obrtnosti. To sviedoce
u pojedinih miestih napose sagradjene
skupe prese, kano u Rieci, Novom i t.d.
Nu radi se kod nas sve po staru. Nasa
¢e biti briga buditi ljubav prema ovoj
zivinici, te najjednostavnije radnje opi-
sivati i narod poucavati.

Budu li nas rodoljubi u neutrudi-
vom nasem maru i radu oko napredka
materialnog roda si, pomogli, budu li
nam dovoljan broj citatelja potrazili, mi
¢emo i slike naruciti, bez kojih tezko da
bi uspjeti mogli kako bi za zeliti bilo.

Molimo dakle, da nam se gospoda
prijatelji ,Pcele hrvatske” najave do
25. veljace te poloZe tu malu svoticu
pcelarstvu hrvatskomu na procvat.

Jos liepo molimo umne nase pcelare,
da nam pomo¢ svoju ne uzkrate. Od
nekojih imamo pri ruci vrle sastavke.
Hvala im!

Uzdaju¢ se podpori nasemu podh-
vatu biljeZi se na svaku uslugu spremno

Urednictvo”.

Cetrnaest dana nakon objavljivanja
,Hrvatske pcele” u Varazdinu nalazi-
mo u tjedniku ,Bolletino della Dalma-
zia — Gospodarski list dalmatinski”
(Anon. 1877.) iz Zadra sljededi zapis:

,Danom 1. veljace tek. u Varazdinu
pod urednistvom gospodina Fr. Ste-
paneka, poceo je izlaziti novi list,
Hrvatska pcela. Izlazi 1. svakoga
drugog mjeseca. Ciena mu je na cielu
godinu novcica 50; pretplatnici pako
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Prethodnici nasih najstarijih mjese¢nika ,Hrvatska pcela” (1881.) i, Viestnik prvoga obcega Hrvatskoga druztva za gojenje lova i

ribarstva” (1892.)

,Puckoga prijatelja” dobivaju ,Pcelu”
za nov. 30. Mi se nadamo, da c¢e nasi
Stovani zupnici i pucki ucitelji, ne samo
nabaviti ovaj toli jevtini listi¢, nego
ga joste i podupriti njihovim vjestim
perom”.

Na zalost, ni usprkos toj potpori
nastavka nije bilo. Bilo je, vjerojatno
prerano razdoblje za takav pocetak.
Ipak, samo cetiri godine kasnije izasao
je u Osijeku prvi broj novog mjesecnika
pod istim naslovom , Hrvatska pcela”
koji se uspio odrzati do danasnjih dana.

Dok, o ,Hrvatskoj pceli” postoji
sacuvan prvi i jedini broj, o prethod-
niku ,Viestnika prvoga obc¢ega hrvatsk-
oga druztva za gojenje lova i ribarstva”
nije pronaden ni jedan sacuvani prim-
jerak, a ne zna se ni koliko je brojeva
objavljeno, na koliko stranica i kakvog
je bio izgleda. Zna se da je izlazio pod
imenom ,,PRVI HRVATSKO-SLAVON-
SKO-DALMATINSKI LOVACKI LIST”.
O njegovom postojanju postoje zapisi u
tadasnjim publikacijama.

Prema zapisu u prvom broju
,Sumarskog lista” za godinu 1892.
(Anon. 1892.a) moglo bi se pretpostav-
iti, da je taj sijec¢anjski broj bio objavljen
prije spomenutog , Lovackog lista”, jer
se u njegovu tekstu navodi, da ¢e ,Prvi
hrv.-slav-dalm. ,Lovacki list” izlaziti
pocam od 1. sijecnja 1892. u Varazdinu
1.1 16. svakog mjeseca na cijelom arku,
a uredivat ¢e ga pl. Cseney Vuchetich
M. i to ¢e biti , glasilo koje ¢e svim lov-
cem prijateljem lova sluziti za medju-
sobni sporazum i dogovor, kako bi se
podigao lov na onaj stepen, na koji ¢e
nam biti na zabavu i pouku”. Sa svoje
strane, ,Sumarski list” preporuca svo-
jin ¢clanovima prvi lovacki list ocekujuéi

da e se svina njega i pretplatiti i podu-
pirati ga svojim perom i savjetom.

Vec 4. sijecnja 1892. (Anon. 1892.b)
javlja , Obzor” da je izasao prvi broj
Hrvatsko-slavonsko-dalmatinskog
lovackog lista u Varazdinu sa sljedec¢im
sadrzajem: Smjer i svrha lista, Srna,
Duznost lovca, Sitnice.

Jedanaest dana kasnije obraca se i
,Hrvatska” (Anon. 1892.c) na taj prvi
broj spomenutog ,Lovackog lista”, u
kojem se — uz ostalo priopc¢ava njegov
sadrzaj:

, Uuvodnom ¢lanku govor je o smje-
ru i o svrhi lista, a ujedno se kratkim
crtami prikazuje karakter i historicki
razvitak lovstva u obce, te njegov dulce
cum utili. Iza toga sliedi pocetak vrlo
poucnog clanka o srni, zatim duznost
lovca, razne lovacke sitnice, knjizevnost
lovstva, izumi o lovstvu i t.d., napokon
trzne ciene divljacine i krzna te kole-
dar”.

Prema zapisu u listu ,Skola” (Anon.
1892.d) ,,Lovacki list” ¢e donositi clanke
o lovu, kako se cuva korisna divljac,
razne dogadaje iz lovackog Zivota i sve
Sto se tice lova i $to moze zanimati pri-
jatelje lova.

U travnju iste godine, ,Sumarski
list” (Anon. 1892.e) prenosi na molbu
,Prvog hrv.-slav.-dalm. lovackog lista”
sljedecu obavijest:

»Sa kolikimi je potezkocam skop-
¢ano izdavanje lista u provinciji, gdje
ga susretaju razne neumoljive zaprieke,
izkusio je dovoljno prvi nas ,lovacki
list” i u kratko vrieme svoga zivota. Ve¢
pri Stampanju drugog broja, koji je jos
i na tehnicke zaprieke nasrnuo bio, pa
se poradi toga dogotoviti mogao samo
uz tezke i zbilja cutljive materialne
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zrtve, pokazalo se, da c¢e ove zaprieke
i u buduce i to tako neuklonive biti
kao sada, s toga moradosmo napusti-
ti svaku misao o daljnjem izdavanju
lista u Varazdinu. Posto izdavateljem
lista lebdi pred odima jedino cvrsta
volja, da posluze interesom hrvatskoga
lovstva, te da list tacno i valjano izlazi,
preselilo se urednic¢tvo iz Varazdina
u Zagreb. Usljed ovih indi zaprieka
dogodilo se, da je ne samo ve¢ drugi
broj lista zakasniti morao, nego da
smo prisiljeni bili uzprkos cieloj nasoj
pozrtvovnosti, volje, rada i nastojanja
ovaj put jos razaslati iz isto bielog Za-
greba cak i tredi i Cetvrti broj lovackog
lista zakasnjenjem”.

Shvacajudi tezak polozaj i nemo-
gucnost daljnjega izdavanja lista ured-
nik Vuchetich predlaze Prvom obcem
hrvatskom druztvu za gojenje lova
i ribarstva u Zagrebu (Anon. 1892.f)
,neka prihvati receni list ,Prvi hrvats-
ko-slavonsko-dalmatinski lovacki list”
svojim javnim drustvenim glasilom”. O
tom je prijedlogu raspravljalo Drustvo
za gojenje lova i ribarstva na svojoj
skupstini 17. ozujka 1892. u Zagrebu,
kojom je prilikom Vuchetich izjavio, da
je ,spreman eventualno svoju ponudu
i preinaciti u prilog drustvu”. Na toj
skupstini nije, medutim, doslo ni do
kakvog zakljucka. Umjesto dogovora
izaSao je u ozujku te godine prvi dvo-
broj ,Viestnika prvoga obcega hrvatsk-
oga druztva za gojenje lova i ribarstva”,
a u ,Uvodnom osvrtu clanom i pri-
jateljem druztva lova i ribarstva” pisu
J. Jellachich i F. Z. Kesteréanek (1892.):

,Upravni odbor druztva, odlucio
je temeljem zakljucka druge glavne
skupstine a odgovarajuce ustanovam

paragrafa 3. tocke d, druztvenih pravi-
la, izdavati na ime druztva list pod
urednictvom tajnika”.

Nakon ovog zapisa u lipanjskom
broju donosi ,Viestnik” (Anon. 1892.g)
jos jedan zapis:

,,Prvi hrvatsko-slavonsko-dalmatin-
ski lovacki list pretiskuje marljivo
¢lanke naSega ,Viestnika”, c¢injenica
koja svakako samo nama u prilog
govori, tako da o tom nebismo imali
Sto dalje spominjati, kad bi se doticni
organ pri tom drzao i onoga, bar u Eu-
ropi obicajnoga nacela, te da spominje
izvor, od kuda mu odnosna viest ili
¢lanak, i stoga se nadamo, da ¢e tako

bar u buduc¢e i slavno urednic¢tvo

,Lovackoga lista” ¢initi”.

I konacno, zadnji zapis o tom
,Prvom  hrvatsko-slavonsko-dalmatin-
skom lovackom listu” nalazimou ,,Lovst-
vu. Priruéniku za lovce i poucnik za
nadzirace lova u Hrvatskoj i Slavoniji”
(Kestercanek, 1906.), gdje Kestercanek
pri zapisu o srni navodi:

,Vidi: Prvi hrvatsko-slavonsko-dal-
matinski lovacki list g. 1892, broj 1-4”.

Prema spomenutim zapisima mo-
Ze se smatrati sigurnim da su obja-
vljena cetiri broja ,Prvog hrv.-slav.-
dalm. lovackog lista” (Anon. 1892.e;
Kestercanek, 1906.). Iz citiranih se na-
java i objavljenih sadrzaja prvog broja
,Lovackog lista” moze pretpostaviti da
je, za tadasnje prilike, list bio oprem-
ljen dobrim tekstovima i zanimljivim
sadrzajem koji bi zaista mogli privudi
ljubitelje lova. Na Zalost, list nije postao
glasilo vec postojeceg lovackog drustva
i nije dozivio podrsku koju je ocekivalo
njegovo urednistvo.
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Nejasno ostaje jesu li spomenu-
ta Cetiri broja i jedini objavjeni bro-
jevi ,Lovackog lista”. S tom se pret-
postavkom ne slaZe tekst u lipanjskom
broju ,Viestnika”. Ostaje jedina cinje-
nica da nije uspjelo do danas, usprkos
opseznom traganju, pronaci ni jedan
primjerak tih ve¢ sigurno objavljenih
primjeraka , Lovackog lista” pa, ni onih
za koje se samo moZe pretpostaviti da
su bili objavljeni.

Sazetak

Potkraj 19. stoljeca pocela su izlaziti
kod nas dva mjesecnika i to: ,, Hrvatska
pcela” u Osijeku 1881. godine i ,Viest-
nik prvoga obcega hrvatskoga druztva
za gojenje lova i ribarstva” u Zagrebu
1892. godine. Budu¢i da su se oba
mjesec¢nika odrzala do danas, svrstava-
mo ih u najstarije nase mjesecnike s
podrudja pcelarstva i lovstva. Ipak, i
jedan i drugi mjesecnik imali su svog
prethodnika: prvi je bio ,Hrvatska
pcela”, istoimeni sac¢uvani list od ko-
jeg je izasao samo jedan broj 1. veljace
1877.u Varazdinu, a drugi pod imenom
,Prvi hrvatsko-slavonsko-dalmatinski
lovacki list” od kojega su izasla dva
broja u sije¢nju 1892. u Varazdinu i dva
u veljadi iste godine u Zagrebu, ali od
nijednog nije sacuvan ni jedan primjer-
ak. Zbog novcanih neprilika predlozio
je vlasnik tog mjesecnika Prvom obcem
hrvatskom druztvu za gojenje lova i
ribarstva da preuzme daljnje objav-
ljivanje njegova lista, Sto drustvo nije
prihvatilo, ve¢ je umjesto njega pocelo

izdavati vlastiti list ,Viestnik prvoga
obcega hrvatskoga druztva za gojenje
lova i ribarstva”. Ostaje, medutim,
nejasno jesu li spomenuta cetiri broja
»Lovackog lista” jedini objavljeni bro-
jevi. S tom se pretpostavkom ne slaze
tekst koji donosi ,Viestnik” u svom li-
panjskom broju.
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Predecessors of our oldest monthly publications

Hrvatska pcela (1881) and Viestnik prvoga obcega

Hrvatskoga druztva za gojenje lova i ribarstva (1892)
Maks KARLOVIC, Ph.D., Retired Scientific Adviser, Zagreb

In late 19th century, two monthly
publications were launched in Croa-
tia: Hrvatska pcela (Croatian Bee) in
Osijek in 1881, and Viestnik prvoga
obcega hrvatskoga druZztva za gojenje
lova i ribarstva (Herald of the First
General Croatian Association for Hunt-
ing and Fisheries) in Zagreb, 1892. As
both publications have continued until
today, they are classified among our
oldest monthly publications in the field
of apiculture and hunting. However,
both of them have their predecessors:
the first was Hrvatska pcela, under
the same name, of which only one is-
sue came out on 1 February 1877 in
Varazdin. The other under the name
Prvi hrvatsko-slavonsko-dalmatinski
lovacki list (First Croatian-Slavonian-
Dalmatian Hunting Gazette) came

out in two issues in January 1892 in
Varazdin, and two in February of the
same year in Zagreb. However, not a
single copy has been preserved. Due to
the financial difficulties, the owner of
that monthly publication proposed to
the First General Croatian Association
for Hunting and Fisheries to assume
the further publication of his gazette.
However, the Association did not ac-
cept his proposal but instead started
issuing its own Viestnik prvoga obc¢ega
hrvatskoga druZztva za gojenje lova i ri-
barstva. What is still unclear, however,
is whether the mentioned four issues of
Lovacki list (Hunting Gazette) were the
only published issues. A text published
in Viestnik (Herald) in June issue does
not agree with that assumption.

HRVATSKI SPOMENDANI. NAPISAO PROFESOR
dr. RUDOLF HORVAT

23. travnja 1891, iznio je neki gradjanin u “Obzoru” ideju, da se u Maksi-
miru osnuje “Zooloski vrt”. Trebalo je 40 godina, dok se ta ideja ozivotvorile!

“Jutarnji list” (Zagreb), 8706, 8, 1936. (god. 25) (23. travnja 1936.).
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Clanovi kolegija Veterinarske
stanice Zupanja 1966. godine

U jednom zapisu o veterinarskoj op¢inaiiduce godine ulaze u sastav ve¢
sluzbi u Zupanji navodi Marko Kadi¢  postojece Veterinarske stanice Zupanja
da je Veterinarsku stanicu Zupanja os-  okolisne Ambulante u Babinoj Gre-
novao 1949. godine tadasnji kotarski di, Bosnjacima, Cerni, Drenovcima,
veterinar Josip Markovi¢ u dvoridnim  Gunji, Gradi$tu, Vrbanji i Zupanji. Na
prostorijama  nekadasnje  gostione  prilozenoj fotografiji - snimljenoj 1966.
Osusko. Tijekom vremena - nakon ras-  godine - prisutni su clanovi kolegija
formiranja vinkovackog kotara - izdva-  Veterinarske stanice Zupanja.
ja se Zupanja 1963. godine kao posebna

Stoje: 1. Radoslav RADOS - Drenovci, 2. Vladimir CEROVECKI - Zupanja, 3. Josip FURY - Babina Greda,
4. Zvonimir TILJAK - Zupanja, 5. Zlatko KLARIC - Gunja, 6. Martin JAKOVAC - Gradiste i 7. Dragan
JURIC - BoSnjaci.

Cuci: 1. Boro PARMAC - Vrbanja

Maks KARLOVIC

VETERINARSKA STANICA 40 (6), 2009. m






NOVE KNJIGE

Divokoza u Gorskom kotaru s
posebnim osvrtom na
nacionalni park Rlsnjak

Autor: Alojzije Frkovi¢

Nakladnik: Nacionalni park Risnjak, Crni lug

Tisak: Ermego d.o.0., Zagreb.

Ve¢ ranije objavljenim publikaci-
jama o smedem medvjedu (2002.), risu
(2003.) i vuku (2004.) Frkovi¢ dodaje
povijesni prikaz stanja divokoza u Gor-
skom kotaru unazad nekoliko posljed-
nih stoljeca. U ovoj sadasnjoj publikaciji
autor je podijelio svoje djelo u nekoliko
odvojenih podrudja:

- Uvod

- Prisude i razvitak divokozje popu-
lacije Gorskog kotara kroz povijest

- Divokoza u Gorskom kotaru i u
NP-u Risnjak danas

- Prirodoslovne znacajke divokoze

- Uzgoj i zastita divokoza

- Recenzije

- Koristena literatura

- Literatura o divokozi Gorskog ko-
tara.

U svom razmatranju Frkovi¢ koristi
rijetke povijesne podatke o nekadasnjim

staniStima divokoza u Gorskom ko-
taru, pri cemu istice da je Gorski kotar
bio stolje¢ima gotovo nepristupacan
i neprohodan, $to su uzrokovale bez-
brojne planine prekrivene nepregled-
nim Sumama. Pa tako i prvi pisani po-
datci potjecu tek od 15. stoljeca, kad su
prostranstva Gorskog kotara zaposjeli
Frankopani i Zrinski. O divljaci nalazi-
mo prva spominjanja u pojedinim pjes-
mama Frana Krste Frankopana i poseb-
no u Prvom hrvatsko-ugarskom zakonu
o lovu iz prvih godina 16. stoljeca, gdje
se navodi da je lov dlakave i pernate
divljaci zabranjen seljacima, ali da su ti
isti seljaci duzni pruziti pomo¢ zemaljs-
koj gospodi u lovu na divokoze. Pogi-
bijom P. Zrinskog i F. K. Frankopana u
Beckom Novom Mestu nova garnitura
veleposjednika ne mijenja seljacima
dotadasnja stecena prava, ali nova Ur-
barska regulacija dodaje prijasnjim
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nevoljama seljaka zabranu posjedovan-
ja oruzja i drzanje lovackih pasa. Svim
se tim zabranama odrzavala brojnost
divokoza do Francuske revolucije, kad
su njezine posljedice dale neoc¢ekivanu
vlast potlacenim seljacima. Tako se
dotadasnje krivolovstvo pretvorilo u
bespostedno unistavanje divljaci, Sto
se uspjelo promijeniti tek 1925. godine
osnivanjem Saveza lovackih drustava
za Hrvatsku i Slavoniju. Nazalost, i
u takvim se novonastalim prilikama
pocelo razvijati novo krivolovstvo.
Drugi svjetski rat samo je nastavio
unistavanjem divokozjih uzgoja u Gor-
skom kotaru. Ipak, i u takvim nepo-
voljnim razdobljima divokoze su se u
Gorskom kotaru odrzale.

Osnivanje Sumskog gospodarstva
u Delnicama 1960. godine odrazuje se
uredenjem dvaju velikih lovista, to su
,Risnjak” na zapadu i ,Bjelolasica” na
istoku. NaZalost, samo Sest godina kas-
nije skupétine opéina Delnice, Cabar i
Rijeka razdjeljuju dotadasnju cjelovi-
tost lovista u nekoliko manjih lovista i
to se ocituje ubrzo smanjenjem brojnos-
ti divokoza.

Razmatrajuci prikaz brojnosti di-
vokoza i uzroke negativnih pomaka
isti¢u se djelatnosti ¢ovjeka i u jednom
i drugom smjeru. Organizacija Nacio-

nalnog parka ,Risnjak” potaknula je
pocetna istrazivanja novog razvojnog
puta divokoza, ali su ubrzo utvrdeni i
nekadasnji negativni uzroci u razjedin-
jenim loviStima (krivolovstvo) pa zatim
rascjepkanost lovista, iskoriStavanje
Suma, planinarenje, veliko uznemira-
vanje, gradevinski radovi, probijanje
novih cesta, turizam pracen izletnici-
ma, prometom vozila itd.).

U prirodoslovnim znacajkama divo-
koze raspravlja se sistematika, tjelesne
znacajke, rogovi i njihov razvoj, nacin
Zivota, ponasanje, razmnozavanje i so-
cijalna organiziranost divokoza.

U ovom sam se osvrtu posebno os-
vrnuo na autorove zabiljeske o izmje-
nama brojnog stanja divokoza u Gor-
skom kotaru. Osim tih zapisa kojima
autor posvecuje povijesno znacenje i
danasnje posljedice nekadasnjih, ali
na zalost i danasnjih odnosa ¢ovjeka i
prirode, upotpunjavanjem cjelovitosti
potrebnim  razjasnjenjima  stjeCemo
stvarnu sliku stanja divokoza tijekom
posljednjih nekoliko stoljeca.

Ostaje nam izraziti zahvalnost au-
toru za jos jednu zanimljivu publikac-
iju o pojedinim vrstama divljaci u Gor-
skom kotaru.

Maks KARLOVIC
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1Z STARIH NOVINA

Pitanje opcinskih veterinara

Ovim pitanjem bavio se drustveni
odbor opetovano, a i u nasem listu
iznesena su nacela, koja u tom pitanju
vode drustvo. Danas nam je duznost
konstatirati, da se ovim pitanjem bavi
vrhovna zemaljska i veterinarska up-
rava i da se tamo ozbiljno radi na tom,
kako bi bilo Sto viSe op¢. veterinara
namjesteno. Dokaz neka ¢ini naredba
kr. zem. vlade od 26. X. 1912. broj III. B.
2736/1, koja glasi ovako:

,Ovdasnjom okriznicom od 22. lis-
topada 1911. br. IIl. B. 6297. kojom je
potaknuto pitanje glede namjestenja
opcinskih veterinara nije postignut
zeljeni uspjeh. Od vremena, od kada
je ta okruznica izdana, namjeSten je
samo jedan opdinski veterinar i to u
Virovitici, premda glasom predlezecih
izvjeStaja Kr. Zupanijskih oblasti imade
u podrudju zemlje vise kotara, u koji-
ma kotarski veterinar ne dospijeva da
u redovitim prilikama savjestno obavi
poslove, koje prema ustanovama za-
kona od 27. kolovoza 1888. o uredjenju
veterinarstva u kraljevinama Hrvatskoj
i Slavoniji spadaju u njegov djelokrug.

Poziva se Kr. zupanijska oblast,
da dade ponovno izazvati zakljucke
zastupstva onih opdina, u kojima bi
bilo nuzdno, da se namjesti posebni
op¢inski veterinar.

Kod rasprave pitanja o namjestenju
op¢inskih veterinara za vise op¢ina zajed-
no, valja da Zupanijska oblast temeljem
ustanove paragrafa 129. gore spomenu-

tog veterinarskog zakona, oznaci sjediste
doti¢nog veterinara. Opéinska zastupst-
va valja napose upozoriti na ustanove
paragrafa 132. gore citiranog vet. za-
kona, prema kojoj su op¢ine, koje inadu
svoga vlastitoga veterinara, proste od
placanja vet. tangente. U opc¢inama, gdje
se obdrzavaju nedjeljni marveni sajmovi,
odpasti ¢e troskovi izaslanja, kotarskog
veterinara radi nadzora tih sajmova.
Izuzev dakako slucajeva, gdje je nuzdno,
da nadzor tih sajmova vr$i viSe veterina-
ra, nu i u takvim slucajevima pristediti
¢e svakako opdéine izaslanje jednog vet-
erinara iz vana, a samo se po sebi ra-
zumije, da ¢e se u opcinama, koje ce
imati vlastitog veterinara, znatno sman-
jiti troskovi, nastali izaslanjem kotarskog
veterinara u veterinarskim i stocarskim
poslovima, koji spadaju u djelokrug
opcinskog veterinara, nu koje poslove
moraju sada u pomanjkanju op¢cinskih
veterinara, obavljati kotarski veterinari.
U sjednicama op¢inskih zastupstva valja
jos prije stvaranja zakljucka upozoriti
opcinske zastupnike na sve gore nave-
dene okolnosti te izazvati zakljucke ne
samo onih op¢ina, gdje bi op¢inski veter-
inar imao svoje sjediste, ve¢ i onih opcina
koje bi eventualno na prvo spomenutim
op¢inama imale zajedno uzdrzavati
posebnoga opcinskoga veterinara”.

Ovoliko smo drzali potrebim obja-
viti svima, koji se za stvar zanimaju i
kojih se tice.

,Veterinarski vjesnik” (Zagreb), 2, 47, 1913 (god. 9).
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IN MEMORIAM

IN MEMORIAM

Miroslav LEDERER, roden 13. 10. 1949.
u Osijeku, diplomirao 22. 2. 1978. u Vet-
erinarskom fakultetu Zagreb. Radio kao
pripravnik, odnosno veterinar u Vet-
erinarskoj stanici Osijek — Ambulanta
Dalj (1978. — 1986.), a od 1986. do 1991.
kao upravitelj i od 1991. do 2008. kao
direktor Veterinarske stanice Osijek.
Tijekom Domovinskog rata sudjeluje
aktivno u akcijama zbrinjavanja stoke
i sprijeCavanja Sirenja stocnih zaraz-
nih bolesti. Pri jednoj takvoj akciji
(19. 7. 1991.) bio je zarobljen, ali istog
popodneva i osloboden. Kao direktor
Veterinarske stanice Osijek bio je pred-
sjednik Osjecko-baranjske podruznice
Hrvatske veterinarske komore, a kas-
nije i podpredsjednik iste Komore itd.
Umro 18. 10. 2008. u Osijeku.

Vlado IVSAN, roden 28. 3. 1960. u
Osijeku, diplomirao 4. 12. 1986. u Vet-
erinarskom fakultetu Zagreb. Radio
kao veterinar u Veterinarskoj stani-
ci Osijek — Ambulanta Ernestinovo
(1987. — 1994.) i kao ovlasteni veterinar
na epizootioloSkom podrudju Osijek
(1994. — 2008.). Bio sudionik Domovin-
skog rata. Umro 12. 11. 2008. u Osijeku.

Ivan NEMET, roden 12. 1. 1945. u Mila-
nlugu (Caglin), diplomirao 23. 4. 1974.
u Veterinarskom fakultetu Zagreb. Ra-
dio kao veterinarski pripravnik u Ple-
ternici (1975. — 1978.), u Veterinarskoj
stanici Podravska Slatina — Ambulanta
Cadavica (1978. — 1990.). U idude dvije
godine sudjeluje aktivno u Domovins-
kom ratu (1990. — 1992.), kad se vraca
u Veterinarsku stanicu Podravska Sla-
tina, gdje ostaje do odlaska u mirovinu
(1992. — 1997.). Umro 19. 11. 2008. u
Cadavici.

Josip PERIC, roden 12. 3. 1936. u
Osijeku, diplomirao 26. 9. 1961. u Veter-
inarskom fakultetu Zagreb. Radio kao
veterinar u PIK-u ,Belje” — Mirkovac
(1961. — 1962.), u PIK-u ,,Belje” Mece -
Darda - Poljoprivredno dobro Ceminac
(1962. — 1964.), u PIK-u , Belje” Darda
(1965.) i u Veterinarskom fakultetu Za-
greb do odlaska u mirovinu (1965. —
2006.). Umro 13. 4. 2009. u Zagrebu.

Maks KARLOVIC
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In memoriam prof. dr. sc. Josip Peric

Kako opisati stanje duse nakon
sto u nedjelju s ¢ovjekom izmijenis
uskrsnje cestitke, a o podne nared-
nog dana stigne vijest da je otiSao
na vjecni istok. U kolopletu osjecaja,
nevjerice i tuge sakupismo se da u
tiS$ini odra budemo nijemi svjedoci
njegova posljednjeg putovanja. Kako
odjednom spoznati realnost istine i
suociti se s njome, jos na to pitanje
jednostavno nemam odgovora.

Prof. dr. sc. Josip Peri¢ se 1936. go-
dine rodio u Osijeku gdje zavrsava
osnovno i srednje obrazovanje, a
potom upisuje studij veterine u Za-
grebu, gdje 1961. godine diplomira.
Po zavrsenom studiju uposljava se
kao terenski veterinar u PIK , Belje”,
gdje ostaje do 1965. godine. Iste go-
dine izabran je za honorarnog asis-
tenta Zavoda za opcu patologiju i
patolosku morfologiju Veterinar-

7

skog fakulteta u Zagrebu, a naredne
godine stupa u stalni radni odnos na
istom Zavodu. Ve¢ za svog strucnog
usavr$avanja na matiénom Zavodu
1968. godine pocinje obavljati po-
slove asistenta u Zavodu za sudbeno
i upravno veterinarstvo. Zavrsava
poslijediplomski studij, magistrira,
a potom izraduje i s uspjehom brani
doktorsku disertaciju 1974. godine.
1977. godine habilitira i na izricit
zahtjev tadasnjeg predstojnika prof.
dr. sc. Mate Winterhaltera dolazi
kao docent na Zavod sudbeno i up-
ravno veterinarstvo gdje je izabran
u znanstveno-nastavno zvanje za
predmet Upravno i Sudbeno vet-
erinarstvo, a po umirovljenju prof.
Winterhaltera postaje predstojni-
kom istog Zavoda. Godine 1983.
izabran je u zvanje izvanrednog, a
1988. godine u redovnog profesora
za predmete Upravno i Sudbeno
veterinarstvo. Godine 1993. svoje
znanstveno-nastavno napredovanje
dovrSava izborom u trajno zvanje
redovnog profesora. Nakon pune
43 godine radnog staza i 30 godina
predstojnistva prof. Peri¢ odlazi u
zasluZenu mirovinu.

Tijekom svog nastavnickog vi-
jeka sam je ili u suradnji objavio
vise desetaka strucnih i znanst-
venih radova, a kao sudski vjestak
200 - tinjak forenzickih ekspertiza i
upravnih predmeta. Bio je mentor
u izradi 65 diplomskih radova iz
razli¢itog podrudja forenzicke vet-
erinarske medicine i upravnog vet-
erinarstva.




Utemeljitelj je i realizator novih
izbornih predmeta kao Sto su Veteri-
narska inspekcija i veterinarsko javno
zdravstvo te Patoloska morfologija i
forenzicko prosudivanje.

Aktivni je nastavnik svih oblika
nastave na sedam poslijediplomskih
studija znanstvenog i specijalistickog
tipa.

Pod njegovih mentorstvom troje
ljudi obranilo je magistarsku raspra-
vu. Apsolutni rekord prof. Peri¢ nosi
ujednoj djelatnosti, a ta je daje odrzao
preko 6.000 uspjesno poloZenih ispita.

U toplini vlastitoga doma prof. dr.
Josip Peri¢ bio je dobar i odan suprug
zeni Bozeni te njezan i brizan otac
sinu Igoru i kéeri Tamari. Sjecam se
njegova silnog veselja kada se Igor
zaposlio ili beskrajnoj sre¢i kada je
diplomirala Tamara, koja je u njegovu
srcu imala neko posebno mjesto. A s
koliko je tek njeznosti i ljubavi govo-
rio o unuci Piji.....!!

Oprastajuci se od Vas pamtit ¢emo
Vas kao clana akademske zajednice,
uvazenog redovnog sveuciliSnog
profesora, jednog od najpoznatijih
sudskih vjestaka za pitanja veterinar-
ske medicine ovih prostora, vrsnog
strucnjaka iz podrucja sudbenog i
upravnog veterinarstva, veterinar-
skog strucnjaka par exellence, velikog
ovjeka i dragog prijatelja. Zelim to
uciniti u osobno ime te u ime mnogih
drugih. Potrebitim drzim naglasiti
barem neke, dekana i svih prodeka-
na Veterinarskog fakulteta, ¢lanova
Fakultetskog vijeca u Sirem sastavu,
svih djelatnika Veterinarskog fakulte-
ta, sadasnjih i bivsih studenata Vet-

erinarskog fakulteta te mnogih vet-
erinara, kolega, Stovatelja i mnogih
prijatelja.

Hvala Vam dragi profesore, na
svemu Vam hvala sto ste ucinili i po
¢emu ¢emo Vas pamtiti kao jednog
od posljednjih izdanaka stare Skole
sveucilisnih profesora.

Jednom si prijatelju slusao kako
govorim stihove Vjekoslava Majera.
Rekao si na kraju: ,Brko, promasio
si profesiju”. Pretpostavljam da Ti
se dopalo. Stoga sam Ti odredio
procitati pjesmu Mehmedalije Maka
Dizdara — Smrt

Zemlja je smrtnim sjemenom posijana
Ali smrt nije kraj. Jer smrti zapravo i
nema

I nema kraja. Smrcu je samo obasjana
Staza uspona od gnijezda do zvijezda.

Sjecam se kada sam kao mali ¢uo
od svog vjeroucitelja da kad umre
dijete, postane andelom nebeskim.
Mnogo godina kasnije cuo sam da
kad umre dobar covjek, postaje zvi-
jezdom na nebu. Gledajudi sino¢ nebo
ucinilo mi se kao da sam vidio novu
zvijezdu, ne znam je li odista bila ili
sam samo zelio da tako bude. I na
kraju, zbogom prijatelju i neka ti je
ova nasa hrvatska gruda laka.

Ali, ako Ti ipak ima$ neke veze s
onom zvijezdom sino¢, znaj, ja opet
gledat ¢u Te nocas.

Mirogoj, 06. travnja 2009.

Antun BRKIC




UPUTE SURADNICIMA

1)

2)

3)

4)

5)

6)

Casopis “Veterinarska stanica”
objavljivat ¢e u prvom redu ¢lanke
o djelatnosti veterinarskih stanica
imajudi pri tome na umu njihovu ja-
vnu funkciju propisanu zakonima,
pravilnicima, uredbama i drugim
propisima. Pritom ce se objavljivati
¢lanci o ustrojstvu veterinarskih
stanica i o njihovoj preobrazbi

u skladu s razvojem drustvenih
odnosa na selu.

“Veterinarska stanica” nastojat ce
pruzati stru¢njacima nove spoznaje
iz znanosti i napose prakse u zem-
ljama s razvijenim stocarstvom.

U naSem casopisu tiskat ée se
znanstvene i strucne rasprave prije
svega za strucnjake koji rade u
veterinarskim stanicama i ambulan-
tama.

Bit ¢e u njemu i drustvenih vijesti,
obavijesti, najava i osvrta na
znanstvene i strucne skupove i sl.

Objavljivat ¢emo referate od
posebna interesa za neposrednu
praksu, zatim prikaze knjiga i dru-
gih publikacija.

Tekstovi originalnih i stru¢nih
rasprava te onih iz povijesti veteri-
narstva i prikazi obljetnica mogu
imati pet do deset kartica (pisanih
u MS Wordu, veli¢ina fonta 12,
prored 1,5), medutim, u iznimnim
slucajevima prihvatit ¢e se i veci
broj kartica. MiSljenja, prijedlozi i
suceljavanja dvije do pet kartica.

7)

8)

9)

Literarni zapisi Cetiri do deset kar-
tica.

Tekstove je potrebno pisati u MS
Wordu, font 12, srednji prored (1,5)
ili na pisacem stroju, srednje veliki
prored. Svaki novi stavak mora
poceti s uvucenim retkom.

Autore treba u tekstu citirati na

sljedeci nacin:

a) ako je jedan autor: Nicolet
(1975.).

b) ako su dva autora: Adamovic i
Jurak (1938.).

c) ako su tri ili viSe autora: Lojkic i
sur. (1978.).

Sve Sto se obraduje mora imati
oblik primjeren obradi materije u
znanosti i struci. UredniStvo moze
zahtijevati od autora da popravi
svoj prilog ili ga moZe odbiti.

10)Svaka rasprava mora imati kratak

sazetak

11) Isticemo napose da svi grafikoni

moraju biti izradeni u Micro-

soft okruzju na racunalu ili u
nemogucnosti izrade na racunalu
na paus-papiru, a fotografije
(obicne i digitalne) takve kvalitete
da se mogu uspjesno reproducirati.

12) Rukopisi se ne vracaju.

13) U pregledu literature potrebno je

navoditi samo autore koji se citiraju
u raspravi i to prema uputama koje
se prilazu:
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UPUTE SURADNICIMA

. knjiga: HAFEZ, E. S. E. (1986):
Adaption of domestic animals.
Philadelphia: Lea and Febinger.

. rasprava u knjizi: MAURER, F. D,,

R. A. GRIESEMER and T. C. JONES
(1959): African swine fever. U:
DUNNE, H. W.: Diseases of swine.
Ames, lowa (145 - 158).

. disertacija: KRSNIK, B. (1972):
Utjecaj buke na ponasanje svinja u
industrijskoj proizvodnji, napose
s obzirom na lako oksidirajuce
tvari kao biokemijskom parametru.
Disertacija. Veterinarski fakultet
Sveucilista u Zagrebu.

4. zbornik referata: SANKOVIC, F. (1986):

Kirurske bolesti u intenzivnom uzgoju

prezivaca. IzvjeSc¢a sa X. znanstvene

konferencije “Veterinarska biomedicina

itehnika” (Zagreb, 15.1 16. studenoga
1984). Zbornik referata. Zagreb (suppl.
S1-S8).

. zbornik sazetaka: CAJAVEC, S,, Ljil-
jana MARKUS CIZEL], S. CVETNIC
i M. LOJKIC (1985): Serologki odziv
svinja na eksperimentalnu inakti-
viranu vakcinu bolesti Aujezskoga.
Kongres mikrobiologa Jugoslavije
(Poreg, 24. - 28. rujna 1985). Zbornik
plenarnih predavanja i sazetaka
priopcéenja. Zagreb (104).

. casopis: LANCASTER, M. B. (1973):
The occurence of Streptocara sp. in
Ducks in Britain. Vet. Rec. 92, 261 -
262.

. casopis u kojem svaki broj pocinje
sa stranicom 1: PAVUNA, H,, i
R. SIC (1983): Utjecaj genetskih
¢imbenika na plodnost goveda. Vet.
stanica, 14 (4) 1-7.

. neka druga rasprava: BOLLWAHN,
W. und B. KRUDEWIG (1972): Die

symptomatische Behandlung der
Gratschstellung neugeborener Fer-
kel. Dtsch. tierarztl. Wschr. 79, 229
231 (Cit. HANI, H., A. BRAND],
H. LUGINBUHL, R. FATZER, H.
KONIG und J. NICOLET: Vorkom-
men und Bedeutung von Sch-
weinekrankheiten: Analyse eines
Sektionsguts (1971 - 1973) Schweiz.
Arch. Tieheilk. 118, 105 - 125, 1976).

9. sazetak u nekom casopisu:
NORVEL, R. A. L. (1981): The ticks
of Zimbabve. III. Rhipicephalus
evertsi evertsi. Zimbabve Vet. J. 12
(2 - 3) 31 - 35 (Ref. Veterinarstvo, 33,
21, 1983).

Predaja rukopisa:

Jednu kopiju rukopisa zajedno sa
kompjuterskim zapisom u Microsoft
Word programu na disketi od 3.5 inca
ili CD disku molimo poslati na adresu
glavnog urednika:

Doc. dr. sc. Marko Samardzija, Veteri-
narski fakultet, Heinzelova 55, 10000
Zagreb.

Radovi se mogu poslati i samo
elektronickom postom na e-mail:
smarko@vef.hr bez tiskanog primjerka.

Svaki autor treba navesti:

Akademski stupanj, naziv i adresu
organizacije u kojoj radi, zvanje i funk-
ciju u organizaciji u kojoj radi.

Radi lakseg kontakta molimo autore
da navedu broj telefona, telefaksa i
elektronicku adresu (e-mail).

Brojevi telefona i telefaksa nece biti
objavljivani u ¢asopisu.
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